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41.EINLEITUNG
1.1. Allgemeines
Das Sehen ist für den Menschen die wichtigste Sinnesempfindung. Die Mehrheit der
Informationen, die wir aus der Umwelt erhalten, wird durch das Sehsystem vermittelt
[HUNOLD, 1983]. Die genaue Augenuntersuchung kann dem Arzt Hinweise auf eine Vielzahl
von Krankheiten, die ihn täglich beschäftigen, geben [JÜTTE, 1968]. Da das Glaukom eine der
häufigsten Erblindungsursachen darstellt, sind die Untersuchung der möglichen Genese und die
daraus gegebenenfalls resultierende Therapie wichtig. In den meisten Fällen kann eine
Erblindung verhindert werden, wenn die medikamentöse oder operative Therapie rechtzeitig
begonnen wird [KÖNIG].
Wesentliche Fortschritte in der Aufklärung der Pathogenese erfolgten aber erst mit der
Entwicklung des Ophthalmoskops (V.HELMHOLTZ, 1851); damit wurden die Arterienpulsation
(V.GREAFE, 1854) und die glaukomatöse Optikusexkavation entdeckt (JAKOBSON, 1853;
JAEGER, 1854 und WEBER, 1855) [DRAEGER]. Die Pathogenese des Glaukoms ist schon
häufig untersucht worden, doch bis heute nicht eindeutig geklärt [WOLF, 1995]. Am
menschlichen Auge konnten mittels spezieller Optik Gefäße direkt beobachtet werden, was bei
den angiographischen Forschungen von Anfang an eine Sonderstellung einnahm.
Das von BAYER 1871 synthetisierte Fluorescein wurde zu experimentellen Studien in der
Ophthalmologie genutzt. Die Intravitalfärbung und die Fluoreszenzangiographie erweisen sich
dabei als Brücke zwischen klinischem und histologischem Bild und ermöglichen darüber hinaus
den Vorteil einer funktionellen Biomikroskopie der Gewebe [JÜTTE, 1968]; neuerlich scheint
insbesondere die Videofluoreszenzangiographie in steigendem Maß an Bedeutung zu gewinnen
und sich als klinisches Untersuchungsverfahren zu bewähren. Die Angiographie der Retina mit
Fluorescein und ihre kontinuierliche Videobandspeicherung waren nach der Veränderung der
technischen Vorgaben nur folgerichtig und werden heute in Diagnostik und Verlaufskontrolle
zahlreicher Erkrankungen bereits routinemäßig eingesetzt. In den vergangenen Jahren schlossen
sich weitere Untersuchungsreihen an, die vor allem zu einer technischen Verbesserung der
Fundusangiographie führten. Diese verschiedenen Techniken sollen die Beurteilung der Papille
objektiverbar und quantifizierbar machen.
Die Scanning-Laser-Ophthalmoskop-Technik mit digitalem Bildspeicher bietet jetzt erstmals die
Möglichkeit, Bildsequenzen in hoher zeitlicher und geometrischer Auflösung aufzuzeichen. Sie
liefert im Vergleich zu der herkömmlichen Aufnahmetechnik eine wesentlich verbesserte
Bildqualität, was die Anwendbarkeit im klinischen Bereich erleichtert [WOLF,1992 & 1995].
Dadurch ist es heute möglich, in vivo die retinale Mikrozirkulation zu quantifizieren [AREND,
1993] und hochqualitative Fundusabbildungen der Perifoveal-Kapillaren auf der Retina
[HARRIS, 1998] zu erhalten. Damit kann sogar in perimakulären Kapillaren (5-10 µm) die
Bewegung des Blutes dargestellt werden [WOLF, 1992].
In der Augenheilkunde hat man erkannt, welche Möglichkeiten diese neue Methode für die
Diagnostik des Augenhintergrundes beinhaltet. Die Nutzung dieser Untersuchungsmethode blieb
jedoch wegen der hohen Anschaffungskosten des Systems zunächst nur einigen Zentren
vorbehalten. Wie bei jeder Technik haben sich die Indikationen bereits erweitert. Zu nennen sind
Untersuchungen von Diabetikern, von Patienten mit Glaukom, Tumoren und Gefäßverschlüssen
sowie nach operativen Eingriffen.
51.2. Eigene Aufgabenstellung
Es war Ziel der Studie, eine vergleichende Betrachtung der Fluoreszenz der Papille, deren
Auswertungen  mit verschiedenen Meßfenstergrößen aufgezeichnet wurden, bei Patienten mit
unterschiedlichen Glaukomformen den Resultaten eines gesunden Kontrollkollektivs
gegenüberzustellen und somit Leckagen der glaukomatösen Schädigung der Papille zu erhellen.
Im Angiogramm stellen sich Leckagen als diffuser, wolkenförmiger Fluoresceinaustritt dar
(KOTTOW 1978; VAN NEROM et al 1981 & HAYREH und SCOTT 1978 A) [GRAF-
DOBBENSTEIN, 1996]. In der vorliegenden Arbeit wird eine Untersuchung mit digitaler
Videofluoreszenzangiographie durchgeführt, die mit dem Scanning-Laser-Ophthalmoskop auf
Videobändern aufgezeichnet und weitgehend auf den Sehnervenkopf in der Spätphase fokussiert
wurde.
62. ANATOMISCHE GRUNDLAGEN
2.1. Allgemeine Anatomie des Auges [KREY].
Der menschliche Augapfel (Bulbus oculi) liegt eingebettet
in der Orbita und wiegt ca. 7,5 g. Er hat nahezu die Form
einer Kugel mit einem Volumen von ca. 6,5 cm³ und
besteht aus 3 geschichteten Häuten und 3 Räumen. Die
drei Räume sind mit durchsichtigen Medien gefüllt. Es
handelt sich um die vordere und hintere Augenkammer
(Camera anterior und Camera posterior) und den
Glaskörper (Corpus vitreum), der ca. 4 g wiegt und ca. 4
cm³ Volumen hat. Die Schichtengliederung des Augapfels
läßt eine äußere Schicht (Tunica fibrosa), eine mittlere
Schicht (Tunica vasculosa [Uvea]) und eine innere Schicht
(Tunica nervosa [Tunica interna bulbi]) erkennen.
Die äußere Tunica fibrosa besteht aus undurchsichtiger
Lederhaut (Sklera), die neben dem Sehnerv ca. 1,35 mm
dick ist und aus transparenter und etwas stärker
vorgewölbter Hornhaut (Cornea) besteht, die ca. 0,52-0,67
mm dick ist und eine  Oberfläche von ca. 1,3 cm² hat.
Die Uvea ist die mittlere Augenhaut, die von Aderhaut, Ziliarkörper und Iris gebildet wird.
Unter der Sklera befindet sich die Aderhaut (Choroidea), der gefäßtragende Teil der
Augapfelhüllen. Im vorderen Bereich des Augapfels sitzen der die Linse tragende Ziliarkörper
(Corpus ciliare) und die Regenbogenhaut (Iris).
Die Linse hat eine Dicke von ca. 4 mm, einen Durchmesser von ca. 9 mm und wiegt ca. 174 mg.
Der Ziliarkörper enthält den Akkommodationsmuskel (Musculus ciliare), und die
Regenbogenhaut umgrenzt die Pupille als Blende.
Die Tunica nervosa wird vom Pigmentepithel (Stratum pigmenti retina) und der Netzhaut
(Retina) gebildet.
2.2. Struktur der Kammerwasserzirkulation
Die Untersuchung des Kammerwinkels (Angulus iridicorealis) heißt Gonioskopie und ist von
besonderer Bedeutung für das Verständnis des Glaukoms [FLAMMER, 2000; LEYDHECKER].
Die Kammerwasserzirkulation erfolgt durch 2 Raumabschnitte:
1. die vordere Augenkammer, die durch Hornhaut,
Kammerbucht, Iris und Linse begrenzt wird;
 
2. die hintere Augenkammer, die wesentlich kleiner ist als
die Vorderkammer und vom Pigmentblatt der Iris, den
Ziliarfortsätzen, der vorderen Glaskörpergrenzfläche
sowie der Linse umgeben ist.
Abb. 1-a: Augapfel [schematisch]
Abb. 1-b: Augapfel
Abb. 2: Kammerwasserströmung
7*Die vordere Augenkammer liegt unmittelbar hinter der Cornea in der vorderen Bulbushälfte. Sie
enthält ca. 150 bis 190 mm³ Kammerwasser, das zu den brechenden Medien gehört [KREY]. Das
Kammerwasser umströmt kontinuierlich verschiedene Gewebsanteile des Auges, unter anderem
auch die Linse und die Hornhaut. Linse und Hornhaut besitzen keine eigenen Blutgefäße. Damit
sie auch ohne Blutgefäße überleben können, werden sie permanent vom Kammerwasser umspült
und mit Nährstoffen versorgt. Der Kammerwinkel wird durch die Lage der Iris zur Cornea
gebildet, ist  abhängig von der Wölbung der Cornea und umfaßt ringförmig die gesamte
Augenkammer. Er wird von einem Bindegewebsmaschenwerk gebildet, aus dessen Spalträumen
das Kammerwasser in den Schlemm’schen Kanal (Sinus venosus sclerae) drainiert wird. Diese
ringförmige, an der Grenze von Cornea und Sklera verlaufende Vene überführt das
Kammerwasser in den Kreislauf. Abflußstörungen des Kammerwassers im Bereich des
Schlemm’schen Kanals führen zu einer Drucksteigerung im Augeninneren und können die
lichtempfindlichen Rezeptoren und nervösen Strukturelemente schädigen (Glaukom). Der
Schlemm’sche Kanal, der manchmal in der Tiefe des Trabekelwerks sichtbar ist, steht mit den
vorderen Ziliarvenen in Verbindung, so daß ein steter Flüssigkeitsabstrom über das
Drainagesystem des Kammerwinkels gewährleistet ist.
*Die hintere Augenkammer steht über den Pupillenrand mit der vorderen Augenkammer in
Verbindung. Aus den Processus ciliares wird das Kammerwasser abgesondert. Es strömt
zwischen Linse und Irisrückseite durch das Pupillenloch in die vordere Augenkammer. Dort
kommt es zu einem zweiten Kreislauf, wobei das Kammerwasser vor Iris und Pupille aufwärts
strömt und entsprechend der Abkühlung an der Hornhautinnenfläche wieder nach unten sinkt
[KREY]. Die Ursache der intraokularen Druckerhöhung liegt zumeist in einem gestörten Abfluß
des Kammerwassers und selten in einer Hypersekretion des Ziliarkörpers.
2.3. Gefäßsystem und Blutversorgung des Auges
Die Arteria ophthalmica, die ein Ast der Arteria carotis interna
ist, tritt mit dem Nervus opticus in die Augenhöhle ein und
versorgt den Augapfel, die Augenmuskeln, die Tränendrüse
sowie einen Teil der Nasenhöhle und der Schleimhaut mit Blut.
Das Auge wird von 2 Gefäßsystemen versorgt, die am Austritt
des Nervus opticus aus dem Augapfel miteinander
anastomosieren:
• dem Gefäßsystem der Retina (Arteria und Vena centralis
retina) und
• dem Gefäßsystem der Uvea [HUNOLD, 1983].
Beide arteriellen Gefäßsysteme stammen von der Arteria
ophthalmica ab.
 
 Das Auge besitzt keine Lymphgefäße, die die Abfallstoffe
abdrainieren könnten. Hier kommt der Augendruck ins Spiel: Er
preßt die Flüssigkeit mit den Abfallprodukten zurück in den
Blutkreislauf [FLAMMER].
 
 Das venöse Drainagesystem läßt sich in 3 Systeme unterteilen:
1. das Vortexvenensystem,
2. das vordere Ziliarvenensystem und
3. das hintere Ziliarvenensystem.
Abb. 3: Gefäßversorgung des Auges
  I= lange Ziliararterien
 II= Zentralarterien
III= kurze Ziliararterien
IV= A. ophthalmica
 V= A. carotis int.
VI= A. carotis comm.;VII= Aortenbogen
8* Das Vortexvenensystem ist verantwortlich für die
Drainage des gesamten Blutes aus der Chorioidea
und des größten Anteils des Blutes aus Ziliarkörper
und Iris. Die postkapillären Venolen der Chorioidea
entspringen aus der Choriocapillaris. Sie schließen
sich mit anderen postcapillären Venolen zu
größeren Venen zusammen und gelangen auf die
Außenseite der Chorioidea, wo sie in jedem
Quadranten zusammenfließen, um eine einzelne
Vortexvene gerade hinter dem Äquator zu bilden. In
der Regel existieren 4 Vortexvenen, die jeweils aus
einem Quadranten der Chorioidea das Blut
abführen. Sie ziehen durch einen schrägen, 4 bis 5
mm langen Kanal durch die Sklera.
* Das vordere Ziliarvenensystem drainiert
zusätzlich Blut aus der vorderen und äußeren
Region des Ziliarkörpers. Eine Besonderheit dieses
vorderen Venensystems besteht darin, daß es durch
Verbindung mit dem Schlemm´schen Kanal an der
Kammerwasserzirkulation beteiligt ist.
 
* Das hintere Ziliarvenensystem existiert nicht immer (DUKE-EDLER,1969) [GRAF-
DOBBERSREIN, 1996].
 
 2.4. Augenhintergrund
 
 Der Einblick in den Augapfel zeigt in der hinteren Bulbushälfte, die etwa nasal liegende
Austrittsstelle des Sehnerven, den blinden Fleck. Hier sind keine Photorezeptoren vorhanden
sondern nur Nervenfasern, so daß an dieser Stelle keine optischen Reize wahrgenommen werden
können. Temporal davon geht die Sehachse genau durch den gelben Fleck (Macula lutea), in
dessen Zentrum etwas eingesenkt die Fovea centralis liegt. Sie ist ca. 3,5 mm von der Papille
entfernt und alle Rezeptoren dort sind Zapfen.
 
 Betrachtet man die Retina funktionell, so kann sie in drei
Neuronenschichten und zwei Synapsenzonen gegliedert
werden. Die unipolaren Photorezeptoren, die aus ca. 125
Millionen Stäbchen und ca. 7 Millionen Zapfen bestehen,
stellen die erste Neuronenschicht (I) dar. Die zweite
Neuronenschicht (II) bilden die bipolaren Schaltzellen,
während die Opticusganglienzellen die Schicht des dritten
Neurons (III) bilden. Von hier aus verlaufen die Neuronen
über die Opticusfaserschicht und den Fasciculus Opticus
bis zum Corpus geniculatum laterale. Erst dort finden sie
Anschluß an die Schicht des 4. Neurons (IV) im Bereich
der Sehbahn [KREY]. Da keine Schmerzfasern vorhanden
sind, sind die Erkrankungen der Retina schmerzlos
[KÖNIG].
 
 Abb. 5: Strukturschema der Neuronenschichten der Retina
 
Abb. 4: Gefäßversorgung des Auges [schematisch], nach Leber
9 Der lichtempfindliche Teil wird als Pars optica retina bezeichnet. Er grenzt an die Ora serrata, die
optisch funktionslos ist. In der Peripherie der Sehnervenaustrittsstelle (Papille des Nervus
opticus) beginnt die Pars optica retina mit einem abgeschrägten Rand und kleidet von hier aus die
gesamte Innenfläche des Bulbus aus, wobei die Schichtdicke der Pars optica langsam abnimmt
und zwar von etwa 500 µm im Bereich des Sehnerven bis auf 100 µm in der Fovea centralis und
150 µm an der Serrata. Hier verliert die Retina ihre lichtempfindlichen und nervösen
Strukturelemente, um dann als ca. 50 µm dickes, zweischichtiges Epithel (Pars cacea) den
Ziliarkörper, die Processus ciliares und die Hinterfläche der Iris zu überziehen [KREY].
 
 Die Pars optica retina läßt sich lichtmikroskopisch in zehn unterschiedliche Schichten einteilen,
von denen neun durchsichtig sind und an die sich nach außen noch das nicht transparente
Pigmentepithel (Stratum pigmenti retina) anschließt. Das Pigmentepithel reicht vom
Sehnerveintritt bis zum Pupillenrand und besteht aus einer einfachen Schicht, die der
Bruch’ schen Membran aufliegt. Diese Schicht besteht im Schnitt aus polygonalen kubischen
Zellen. Die sensorische Retina und das Pigmentepithel haben im wesentlichen keine feste
Verbindung, außer an der Ora serrata und in der Nähe der Papille.
 
 Die Funktion der Ernährung der Netzhaut übernehmen anatomisch getrennte und funktionell sehr
verschiedene Versorgungssysteme, nämlich das retinale und das ziliare Gefäßsystem. Die zum
retinalen Pigmentepithel und zur Aderhaut parallel gelegenen äußeren Schichten der Retina
weisen in einer Dicke von 130 µm keine Blutgefäße auf. Dieser gefäßfreie Anteil der Retina von
der inneren Körnerschicht bis zur Schicht der Rezeptoren wird von der Choriocapillaris und
somit vom uvealen Kreislauf versorgt (MICHAELSON, 1954) [HUNOLD, 1983]. Zu rund 50%
erfolgt die Ernährung der Retina von der Chorioidea her [BAUERMANN, 1971].
 
 Die retinalen Arterien liefern etwa 20% des Sauerstoffbedarfs der Retina und 80% der
Versorgung übernimmt die Aderhaut. Trotzdem kann eine retinale Abnahme der Durchblutung
nicht von der Choroiodea ausgeglichen werden, da in der Retina keine Anastomosen zwischen
beiden Gefäßsystemen vorkommen und die Aderhautgefäße nur die äußeren Retinaschichten
versorgen. Die Retina eignet sich wie kaum ein anderes Gefäßareal im menschlichen Organismus
zur Untersuchung der Mikrozirkulation, da ihre Gefäße flächenhaft ausgebreitet und einer nicht
invasiven Beobachtung zugänglich sind.
 
 In der Klinik wird neben der Ophthalmoskopie zunehmend auch die Fluoresceinangiographie
eingesetzt, die fast das gesamte terminale Stromgebiet sichtbar machen kann. Für die vorliegende
Arbeit sind die Gefäße der Retina und der Chorioidea von besonderem Interesse. Sie werden
daher hier näher beschrieben.
 
 Die Endstrombahn des retinalen Gefäßsystems bietet in ihrem
dreidimensionalen Aufbau Besonderheiten, deren Kenntnis für das
Verständnis pathophysiologischer Phänomene und krankhafter
Gefäßprozesse der Retina wesentlich ist. Das Gefäßsystem der
Retina wird von der Arteria centralis retina versorgt. Diese tritt mit
dem Nervus opticus in den Augapfel ein und teilt sich auf der
Papille in einen oberen und einen unteren Ast, von denen sich
jeder wiederum in einen nasalen und einen temporalen Zweig
aufteilt, so daß es 4 Hauptäste gibt. Die retinalen Venen verlaufen
mehr oder weniger parallel zu den Arterien und vereinigen sich an
der Papille zur Vena centralis retina.
Abb. 6: Blutgefäße der Retina [ Angiogramm]
10
 Die Retina wird eigentlich über Arteriolen,
Venolen und Kapillaren versorgt. Diese
Arteriolen verfügen praktisch über keine
Anastomosen außer über das Kapillarbett,  das
aus 7µm dünnen Kapillaren mit engen
endothelialen Verbindungen besteht. Es handelt
sich um Endarterien mit der Möglichkeit des
embolischen Verschlusses. Die Verzweigungen
bis zu den Arteriolen und Venolen liegen noch in
der Nervenfaserschicht. Sie bilden 3
Kapillarnetze unterschiedlicher Ausdehnung
(TOUSSAINT, 1961). Diese Kapillaren dringen
bis in die innere Körnerschicht der Retina vor
[HUNOLD, 1983]. Das räumlich
hochdifferenzierte Kapillarnetz macht die Retina
zu einem der am dichtesten vaskularisierten
Gewebe des Körpers überhaupt. Die Kapillaren
durchsetzen die Retina in distinkter
Schichtenlage. Nur eine Schicht versorgt die
äußerste Netzhautperipherie, zwei Schichten
versorgen das Perizentrum und drei Schichten
versorgen die Umgebung des Sehnerveneintritts.
 
 Durch die zunehmende Anzahl von Nervenfasern verdickt sich die Retina in der Umgebung des
Sehnervenkopfes erheblich, hier befindet sich neben der äußeren und der inneren Kapillarschicht
zusätzlich eine innerste Schicht, die als radiale peripapilläre Kapillaren bezeichnet wird. Die
Außenschichten der Retina (die Rezeptorenschicht und das Pigmentepithel) sind kapillarfrei und
werden aus der Kapillarschicht der Uvea (der Choriocapillaris) versorgt.
 
 2.4.1. Kapillaren
 
 2.4.1.1. Allgemeines
 
 Arterien, Venen und Kapillaren lassen einen charakteristischen Bauplan erkennen; im Einzelnen
aber ist ihre Wand je nach Beanspruchung und Körperregion etwas verschieden gestaltet.
Umfangreiche histologische Untersuchungen in den sechziger Jahren erhellten Zusammenhänge
zwischen Permeabilitätsverhältnissen und der anatomischen Struktur der Gefäßwand. Hierbei
wurde bereits deutlich, daß eine Differenz zwischen der Architektur der Kapillarendothelien der
Retina und den übrigen okularen Geweben besteht.
 
 Elektronenmikroskopische Untersuchungen haben gezeigt, daß die Ultrastruktur der
Kapillarwandung recht mannigfaltig ist. Nicht nur das Verhalten des Endothels, sondern auch das
der Basalmembran und der Pericyten ist je nach Organ und Funktionszustand recht verschieden.
 Der Durchmesser der kleinsten Kapillaren ist mit etwa 6 µm geringer als der der Erytrozyten.
Andererseits haben die größten Kapillaren eine Weite von 20 bis 30 µm, so daß hier einige
Blutkörperchen nebeneinander Platz haben  [KREY]. Im Kapillargebiet ist der Gesamtquerschnitt
der Strombahn viel größer als der Querschnitt der zuführenden Arterien; dadurch werden der
Blutdruck auf 15 bis 30 mm Hg und die Strömungsgeschwindigkeit auf 0,5 mm/sec herabgesetzt,
wodurch mehr Zeit für den Stoffaustausch bleibt.
Abb. 7:  Gefäßversorgung der Retina im Bereich des N. opticus
11
 Alle Kapillaren sind mit einem Endothel ausgekleidet, der meistens an  einer äußerst feinen
Basalmembran sitzt. In der Regel finden sich, umgeben von der 30 bis 50 nm dicken
Basallamina, noch Zellen (Pericyten), deren platter Zellleib mit seinen verzweigten Ausläufern
einen Teil des Gefäßröhrchens überzieht. Schließlich können sich auch die perikapillären Zellen
verschieden verhalten. Während die Kapillaren des Zentralnervensystems in der Regel von
Zellfortsätzen der Astrocyten umgeben sind, bilden die Pericyten einen verschieden
ausgeprägten, aber wohl in keinem Organ vollständigen Belag.
 
 In Abhängigkeit von der Form des Endothels lassen sich drei Kapillartypen unterscheiden:
 
1. Kapillaren vom Muskeltyp:
Sie kommen in der Skelettmuskulatur, im Herzmuskel, im Bindegewebe, in der Haut, in der
Lunge und im Zentralnervensystem vor. Endothelzellen können einen vollständigen, 0,1 bis 0,2
µm dicken, ununterbrochenen Belag bilden; an den Kontaktstellen, wo es oft zu einer
Überlappung der Zellränder und manchmal zur Bildung von Cytoplasmafalten  kommt, sind
Zonulae occludentes ausgebildet, die vor allem in den Gehirnkapillaren besonders ausgeprägt
sind.
2. Kapillaren vom Viszeraltyp:
Man findet diese Gefäße mit Poren im Magen-Darm-Kanal, in der Pankreas und in allen
endokrinen Drüsen sowie im Plexus Chorioideus. Die Endothelauskleidung ist dünner und
unvollständig, da sie in großer Zahl intrazelluläre Poren oder Fenestrationen aufweist. Die Poren
haben einen Durchmesser von 70 bis 100 nm und sind mit einem feinen Diaphragma versehen,
welches mit 4 nm dünner als eine Zellmembran ist und dessen Bedeutung im Zusammenhang mit
der Permeabilität der Poren ungeklärt ist.
3. Eine dritte Form von Endothelien, die durch interzelluläre Lücken oder Spalten ausgezeichnet
sind, findet man in der Wand der Leber und der Milzsinusoide [BUCHER].
Das unterschiedliche Verhalten der Kapillarwände gegenüber verschiedenen Substanzen wird als
ihre Schrankenfunktion bezeichnet [BAUERMANN, 1971].
2.4.1.2. Retinakapillaren
Retinakapillaren, die von dicken Basalmembranen umgeben und von Glia (Astrocyten) umhüllt
sind, sind durch zwei Zelltypen (Endothelzellen und Pericyten) gekennzeichnet. Die
Netzhautkapillaren gehören zum Typ der kontinuierlichen Kapillaren,  die eine nicht
unterbrochene Endothelzelllage aufweisen, wie sie auch in den Muskeln, in der Haut und im
Zentralvenensystem gefunden wird. Sie sind für Fluorescein normalerweise undurchlässig.
 
 An der Retina erfolgt die komplette Abdichtung der intrazellulären Räume durch die Gefäßwände
der Endothelzellen und durch Zonulae occludentes. So ist eine Permeation von Stoffen, auch von
Na-Fluorescein, trotz des geringen Molekulargewichtes (376,3 Dalton), normalerweise
unmöglich.
 
 Die Bruch’ sche Membran ist für Fluorescein permeabel. Das Pigmentepithel ist zwischen seinen
Zellen durch Zonulae occludentes abgedichtet und stellt somit eine echte Schranke zwischen
Aderhaut und Retina dar, indem es die Diffusion von Fluorescein aus der Choriocapillaris in
Richtung Retina stopt (SHIOSE, 1970).
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 Die Blut-Retina-Schranke wird einmal durch die Zonulae occludentes (tight junction) zwischen
den Endothelzellen der intraretinalen Kapillaren gebildet und zum anderen durch die Zonulae
occludentes entlang der oberen Enden der retinalen Pigmentzellen.
 
 Diese Barrieren funktionieren ähnlich wie die Blut-Hirn-Schranke, können aber bei massiven
Durchblutungsstörungen, bei Hochdruck und bei intraokularen Entzündungen schnell
durchbrochen werden.
 
 2.5. Uvea
 
 Die Uvea ist die mittlere Augenhaut, die von Aderhaut, Ziliarkörper und Iris gebildet wird. Sie ist
eine gefäßführende Schicht, deren Aufgabe
 1. die Ernährung und Beatmung der Retina,
 2. die Akkommodation und Abblendung
 3. sowie die Produktion des Kammerwassers umfaßt [HUNOLD, 1983].
 
 Wesentlicher Teil der Uvea ist hier die Aderhaut (Chorioidea), die zwischen Sklera und Retina
liegt und vom Sehnerveneintritt bis zur Ora Serrata der Retina reicht [HUNOLD, 1983].
 85% der Durchblutung des Auges entfallen auf die Aderhaut. Diese wird als wesentlichste
gefäßführende Schicht im Auge betrachtet [HUNOLD, 1983] und weist folgende Charakteristika
auf:
hohe Zirkulationsgeschwindigkeit, autonome Regulation und anatomische Anordnung mit
kollateralen und 30 µm weiten Kapillaren, die an der Bruch’ schen Membran alle gefenstert sind
[KÖNIG].
2.5.1. Arterielles Gefäßsystem
Der Umfang der Chorioideaarterie ist um ein Vielfaches stärker als der Umfang der
Retinaarterien und die chorioidale Durchblutung ist im Vergleich zur retinalen Durchblutung viel
intensiver. Diese Durchblutung muß nämlich das größte Blutreservoir der Aderhaut füllen. Die
Aderhaut wird vorwiegend von den hinteren Ziliararterien versorgt, die in 90 % der Fälle mit
zwei bis drei unabhängigen Ästen aus der Arteria ophthalmica entspringen, im allgemeinen hinter
der Arteria centralis retina.
HAYREH (1975) unterscheidet
• eine mediale hintere Ziliararterie (Arteria ciliaris medialis posterior),
• eine laterale hintere Ziliararterie (Arteria ciliaris lateralis posterior) und
• eine superiore hintere Ziliararterie (Arteria ciliaris superior posterior), die nur in 9 % bis 30 %
der Fälle vorkommt.
Diese Arterien verlaufen parallel zum Nervus opticus in Richtung Augapfel und
teilen sich am hinteren Augenpol, kurz bevor sie die Sklera durchbohren, in 10 bis
20 Äste [HUNOLD, 1983]. Von hier an unterscheidet man 2 lange und mehrere
kurze hintere Ziliararterien. 4 bis 6 der kurzen hinteren Ziliararterien tragen zur
Bildung des circulus arteriosus Haller-Zinn um den Nervus opticus bei. Dieser
Haller-Zinn-Gefäßkranz bildet eine mehr oder weniger komplette Anastomose
zwischen den kurzen hinteren Ziliararterien (HEIMANN, 1974; KREY, 1975)
[GRAF-DOBBERSTEIN., 1996 ; HUNOLD, 1983].
Abb. 8: Ausgußpräparat des
circulus arteriosus Zinnii
13
Er gibt neben Ästen zum vorderen Nervus opticus eine Vielzahl von Ästen zur Versorgung der
Aderhaut des hinteren Pols ab. Die übrigen Äste durchbohren die Sklera in einem Oval um
Papille und Macula und versorgen die Aderhaut des hinteren Pols bis zur Ora Serrata der Retina
(KREY, 1975 & HEIRMANN, 1974) [HUNOLD, 1983].
Unmittelbar nach Eintritt in die epichoriodalen Zonen verzweigen sie sich stark, weshalb die
Aderhaut im hinteren Polbereich gegenüber den peripheren Zonen deutlich verdickt ist. Von
diesen Eintrittspunkten geben die kurzen hinteren Ziliararterien auch rückwärtige Äste zur
peripapillären Aderhaut ab. Die Aderhaut wird von einem Gefäßnetz durchzogen, dessen
terminale Arterien untereinander anastomosieren und ein charakteristisches Gefäßnetz bilden.
 Das Aderhautgefäßsystem läßt von außen nach innen einen dreischichtigen Aufbau erkennen:
1. die Haller’ sche Schicht der großen Gefäße,
2. die Sattler’ sche Schicht der mittleren und kleineren Gefäße und
3. die Choriocapillaris [HUNOLD, 1983].
Eine Spezialfunktion der Aderhaut liegt in der Anpassungsfähigkeit des choroidalen
Blutvolumens und seiner Gesamtdurchblutungsgröße an die Veränderungen des intraokulären
Gewebsdruckes auf der anderen Seite. So kommen der Choriocapillaris nicht nur nutritive,
sondern auch funktionell hämodynamische Aufgaben zu.
Die größeren Aderhautarterien und –venen sind für Fluorescein undurchlässig. Die
Choriokapillaris andererseits ist für den Farbstoff durchlässig [ARCHER, 1983]. Da ihre
ophthalmoskopische oder fluoreszenzangiographische Darstellung bei der Routinebeurteilung vor
allem infolge der Abschirmung durch das retinale Pigmentepithel nur selten gelingt, wird sie bei
der diagnostischen Betrachtung jedoch meist unterbewertet.
2.5.2. Choriocapillaris [HUNOLD, 1983]
Die innere Oberfläche der Aderhaut wird von einer Kapillarschicht gebildet, die zuerst von
HOVIUS 1702 beschrieben und von ESCHRICHT 1838 Choriocapillaris genannt wurde. Sie
wird von den Endaufzweigungen der Arterien des vorderen und hinteren Aderhautgefäßsystems
gespeist. Der Übergang von den großen Gefäßen zur Kapillarschicht ist abrupt. Zumindest am
hinteren Pol gibt es keine kontinuierlichen Übergänge, sondern die horizontal verlaufenden
Arterien senden radiär nach innen Arteriolen, die sich plötzlich sternförmig oder pinselartig in
der Choriocapillaris auflösen (PODESTA & ULLERICH,  1961 und ROHEN, 1964).
Aufgrund rasterelektronenmikroskopischer Untersuchungen an
Ausgüssen menschlicher Aderhautgefäße läßt sich Folgendes
feststellen: Die Choriocapillaris des hinteren Pols stellt
morphologisch zweifellos ein engmaschiges kontinuierliches
Netzwerk von Kapillaren dar. Trotzdem verhält sich die
Choriocapillaris des hinteren Augenpols wie ein funktionelles
Endarteriensystem.
Abb. 9: Choriocapillaris
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Das morphologische Choriocapillarisläppchen des hinteren Augenpols mißt um Papille und
Macula ca. 200 bis 500 µm und zur Peripherie hin 800 bis 1200 µm im Durchmesser. Am
hinteren Pol ist das Kapillarbett sehr dicht mit nur kleinen Gewebeinseln. Zur Peripherie hin
werden die Kapillaren größer, aber sie zeigen eine weniger kompakte Anordnung mit größeren
intercapillären Zwischenräumen (SATTLER, 1876 & WYBAR, 1954). Die Löcher im
Kapillarnetz, d.h. das Zwischengewebe, nehmen weniger Raum ein als die Kapillaren.
Im Vergleich zu den Kapillaren der Retina, die eine Blut-Retina-Schranke
besitzt, besteht die Choriocapillaris aus zahlreichen dünnen Kapillaren, deren
Endothelschicht etwa 10-fach dünner ist und viele Fenestrationen und Poren
aufweist. Sie sind zur Seite der Bruch'schen Membran, also zur Retina hin,
orientiert und machen etwa 1/5 der gesamten Gefäßwandfläche aus
(MISOTTEN, 1962, BERNSTEIN und HOLLENBERG, 1965 & SPITZNAS,
1974).
Die Choriocapillariswände sind für das anflutende Fluorescein durchlässig.
Fluorescein reichert sich extravasal an und diffundiert in die Bruch'sche
Membran, das Chorioideabindegewebe und zur Sklera, mit denen es eine
lockere Bindung eingeht. Die größeren Chorioideagefäße zeigen keine
nennenswerte Permeabilität für Fluorescein. Die peripapilläre
Choriocapillaris spielt eine Rolle bei den Untersuchungen über die
Glaukomursachen.
2.5.3. Venöses System der Aderhaut
Am hinteren Augenpol führen postkapilläre Venolen senkrecht zu den außen gelegenen größeren
Venenstämmen. In der Äquatorzone und der Peripherie entspringen die postcapillären Venolen
entweder senkrecht aus dem Niveau der Choriocapillaris oder sie steigen nach einem zeitweisen
Verlauf in der Choriocapillaris bogenförmig zur Ebene der großen Gefäße auf [HUNOLD, 1983].
Im Bereich des hinteren Augenpols, um die Papille und im Maculabezirk, ist die klare Trennung
der Venensysteme nicht mehr zu finden. Die Venen sind hier erheblich zahlreicher als in der
vorderen Aderhaut. Sie sind vielfach miteinander verbunden, so daß man von einem venösen
Plexus sprechen kann [HUNOLD, 1983].
2.6. Der Sehnerv (Nervus opticus) [WILDBERGER]
Der Nervus opticus ist eine peripher verlagerte Hirnbahn (Fasciculus opticus)
und setzt sich aus etwa 1000 Bündeln (Faszikeln) mit ca. 12 Millionen Axonen
zusammen, welche aus der Ganglienzellenschicht der Retina stammen und
vom zarten Bindegewebsmäntelchen der Pia mater umhüllt werden. Ebenso
wie das Gehirn ist der Nervus opticus von 3 Hirnhäuten umgeben, von denen
sich die äußere (Dura) in die äußere Augenhaut fortsetzt. Die 3
bindegewebigen Scheiden entsprechen auch histologisch der Dura mater, der
Arachnoidea und der Pia mater. Zwischen Arachnoidea und Pia befindet sich
ein Subarachnoidalraum, welcher mit Liquor gefüllt ist und mit der Hirnbasis
kommuniziert. Die von der Retina kommenden Optikusfasern erhalten eine
Markscheide, nachdem sie die Sklera an der Papille durchtreten haben.
Abb. 10: Blut-Retina-Schranke
Abb. 11: Dreidiminsionale
Darstellung des N.opticus
[schematisch]
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2.6.1. Blutversorgung des Sehnerven
Die Vaskularisation des Nervus opticus läßt sich am
anatomischen Präparat durch Gefäßfüllung und klinisch
durch Fluoreszenzangiographie darstellen. Die genaue
Kenntnis dieses Gefäßsystems und der
Durchblutungsphysiologie des Sehnerven ist für das
Verständnis der verschiedensten Prozesse dieser Zone von
größter Bedeutung. Der gegenwärtige Wissensstand
erklärt noch nicht alle klinischen und
fluoreszenzangiographischen Phänomene ausreichend
schlüssig. Das Gefäßnetz des Nervus opticus ist im
wesentlichen in Bindegewebshüllen eingebettet. Dabei
ziehen die Axone vom Augeninneren durch die Lamina
cribrosa sclerae,  wohingegen die versorgenden Gefäße
dieser Zone vorwiegend außerhalb des Sehnerven, aber in
dessen Nähe die Sklera penetrieren.
Die aus klinischer Sicht für den Nervus opticus wichtigste Gefäßstruktur ist die prälaminare
Kapillarschicht, die von peripapillären Arteriolen aus den Ziliararterien, die ebenfalls die
peripapilläre Aderhaut versorgen, gespeist wird. Insgesamt beteiligen sich 3 Kapillarsysteme an
der Versorgung des Nervus opticus:
1. Arteriolen aus der peripapillären Aderhaut, die zumindest über kurze Abschnitte
miteinander kommunizieren. (Die Bedeutung dieses Anteils wird kontrovers diskutiert);
2. Arteriolenäste aus den hinteren kurzen Ziliararterien, die nach dem Durchtritt durch die
Lederhaut Verzweigungen sowohl in die Choriocapillaris als auch in der Prälaminar
abgeben; und
3. Arteriolen aus den Pia-Scheiden des N.opticus, ebenfalls Äste der hinteren kurzen
Ziliararterien.
Daß die prälaminaren Axonbündel des Sehnerven in dieser Form versorgt werden, ist im
Fluoreszenzangiogramm des Nervus opticus deutlich erkennbar, wenn entsprechend frühe
Füllungsphasen der Aderhaut erfaßt werden. Der Bluteinstom ins prälaminare Kapillarnetz
erfolgt synchron mit der Füllung der peripapillären Aderhaut. Die Füllung der Aderhaut in der
direkten Umgebung des Sehnerven erfolgt aber nicht zirkulär synchron, sondern sektoral.
Die innersten Kapillarschichten des N.opticus, also die radialen Kapillaren, kommunizieren
ebenfalls mit Ästen aus dem Ziliarkreislauf.
Die Farbstoffdiffusion aus den Kapillaren des N.opticus könnte, als erstes Zeichen einer
Sehnervenerkrankung, die Abgrenzung gegenüber den zahlreichen Formen der Papillenunschärfe
ermöglichen.
Abb. 12: Blutversorgung des Sehnerven
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2.7. Papille
Visusverluste bei verschiedenen Glaukomarten sind Folgen der Schädigung des anterioren Teils
des Sehnerven [HAYREH]. Die Untersuchung der Papille gehört zu jeder Glaukomuntersuchung,
muß aber stets durch Tonometrie (Augeninnendruckmessung) und Perimetrie (Ausmessung des
Gesichtsfelds) ergänzt werden [LEYDHECKER].
Beim Einblick in das Auge zeigt sich in der hinteren nasalen Bulbushälfte eine helle weißliche
Scheibe mit einer flachen Grube (die Papilla nervus optici). Hier sammeln sich alle Nervenfasern
der Retina, um  als Fasciculus opticus (Nervus opticus) das Auge zu verlassen.
Aus der Papille treten nach oben und unten, leicht radiär ausstrahlend, die Retinagefäße, die sich
mehrheitlich im nasalen cup-rim-Bereich finden [WILDBERGER], in den Bulbus ein. Rimfläche
ist die Fläche der neuroretinalen Randzone, kurz Rim (rim englisch= Rand) genannt [STÜRMER,
& Mitarb. , 1989].
 Bei Gesunden kann eine Exkavation der Papille (physiologischer Cup)
vorkommen, die erheblich in der Größe variiert und mit dem Alter kaum
zunimmt. Die Form der Exkavation ist stark unterschiedlich. Sie kann seicht
oder tief mit Durchschimmern der Lamina cribrosa sein [WILDBERGER].
Diese physiologische Exkavation betrifft aber nicht die gesamte Papille,
sondern nur die zentrale Portion der Papille. Das Gesichtsfeld ist dabei
normal. Es gilt: Je größer die Papille, desto größer ist beim Gesunden die
Exkavation. Dies muß bei der Frage, ob eine Exkavation bereits
Krankheitswert hat, berücksichtigt werden [FLAMMER, 2000].
Die physiologische Exkavation zeigt im allgemeinen einen  Durchmesser
von bis zu 1/3 des Papillendurchmessers. Im englischsprachigen Schrifttum
wird dies als cup/disc ratio 1:3 bezeichnet, im Deutschen spricht man besser
von 0,3 Exkavation. Dieser Ausdruck bezieht sich nicht auf die Fläche,
sondern auf den Durchmesser [LEYDHECKER]. Bei länger bestehender
Drucksteigerung entsteht eine glaukomatöse Exkavation der Papille.
Glaukomverdächtige Papillenzeichen sind eine vertikal-ovale Form der
Exkavation, die größer als 0,3 ist, Blutungen am Papillenrand, eine
umschriebene Blässe oder eine umschriebene Ausbuchtung des
Papillengewebes sowie eine Zunahme der Exkavationsgröße im Laufe der
Zeit [LEYDHECKER].
Obwohl eine erheblich ausgeprägte interindividuelle Varianz in Größe und
Form besteht, ist beim Normalauge das ophthalmoskopische
Erscheinungsbild der Papille das vertikale Oval. Bei der intraokulären
Portion der Sehnervenpapillen werden als Mittelwert der Fläche ca. 2,69 +/-
0,70 mm², als Mittelwert des Durchmesseres  1,78 +/- 0,25 mm horizontal
und 1,9 +/-0,25 mm vertikal erwartet [JONAS, el al, 1989]. Unmittelbar
hinter dem Bulbus, am Beginn des intraorbitalen Teiles des Nervus opticus,
erweitert sich der Sehnervendurchmesser auf 3 mm (4 mm inkl. Dura), da
die Axone ihre Myelinscheide erhalten [WILDBERGER].
Abb. 13: Exkavation der Papille
Abb. 14: Schematische Darstellung
der Papilla-Kapillaren im
Randbereich einer normalen Papille.
Abb. 15: Atrophie der Papillen-
Gewebe und eine Blutung im
Randbereich durch Platzen der
Kapillaren
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Die Einschätzung der Vitalität der Papille wird beeinflußt vom Kapillarreichtum und von der
Dicke des prälaminaren Papillengewebes sowie vom Kontrast zum peripapillären Gewebe. Die
vaskuläre Versorgung im Bereich der Papille ist sehr komplex.
2.7.1. Struktur des anterioren Teils des Sehnerven  [HAYREH, 1975]
Im Hinblick auf die ausgeprägten interindividuellen Unterschiede der
anatomischen Struktur der Blutversorgung des Sehnervenkopfes kann der
anteriore Teil des Sehnerven zwecks Beschreibung der Blutversorgung
von vorn nach hinten in die folgenden 4 Abschnitte unterteilt werden,
wobei die zentralen Netzhautgefäße in der Mitte liegen:
1. Die oberflächliche Nervenfaserschicht:
Sie besteht aus kompakten Nervenfasern und geht in die benachbarte retinale Nervenfaserschicht
über. Dieser Bereich besteht praktisch vollständig aus Axonen (94 %) und Astrozyten (5 %),
deren Anteil posteriorwärts sukzessive zunimmt  [WILDBERGER].
Diese Schicht ist durch die innere Grenzmembran vom Glaskörper getrennt und wird meistens
durch die Arteriolen der Netzhaut versorgt. Bei manchen Augen jedoch kann ihr temporaler Teil
durch die Zirkulation der hinteren Ziliararterien aus der prälaminären Region versorgt werden.
Wenn eine zilioretinale Arterie vorhanden ist, wird der entsprechende Abschnitt gewöhnlich
durch den Kreislauf der hinteren Ziliararterien versorgt.
2. Die prälaminäre Region:
Sie liegt zwischen der Oberfläche der Nervenfaserschicht im frontalen Bereich und der Lamina
cribrosa von hinten mit Lokalisation auf der Ebene der Chorioidea. Sie besteht aus Nervenfasern,
die in Bündeln angeordnet sind. Diese sind von einem tubusähnlichen Gliagewebe (Astrozyten),
das die Trabekel bildet, umgeben, wobei die Kapillaren innerhalb der Gliasepten liegen. Diese
Region wird durch den Kreislauf der hinteren Ziliararterien oder der zentralen Retinaarterie
versorgt.
3. Die Region der Lamina cribrosa:
Sie besteht aus einem Streifen von dichtem, kompaktem Bindegewebe, das sich quer ausdehnt
und in der Peripherie mit der Sklera und in der Mitte mit der Bindegewebshülle der zentralen
Netzhautgefäße verbunden ist. Ihre Kollagenstruktur unterscheidet sich von der Kollagenstruktur
der Sklera. Sie enthält zahlreiche Öffnungen unterschiedlicher Größe, die die
Sehnervenfaserbündel durchlassen. Im Bereich des oberen und unteren Poles sind die Poren
größer. Das Bindegewebe ist zarter ausgebildet als in den nasalen und temporalen Sektoren. All
diese Öffnungen in der Lamina cribrosa sind von Gliagewebe umgrenzt. Zahlreiche Blutgefäße
liegen im Bereich der Bindegewebssepten, so daß diese in der Tat fibrovaskuläre Bündel
darstellen. Bei Glaukompatienten werden Strukturveränderungen in dieser Region festgestellt.
AREND gibt folgende Umschreibung:
”Structural changes at the level of the lamina cribrosa in glaucoma are known and include loss of
elastin (13) and increased deposits of collagen IV (14)  along the margins of beams and collagen
I, III and IV in the pores (14) that could lead to compression of nerve fibers and attenuated
circulation.  A chronic ischemic stimulus leads to endothelium changes (15, 16) resulting in a
disruption of the blood brain barrier in the optic nerve head.” [AREND, in Druck].
Abb. 16: AnteriorerTeil des
 Sehnerven [schematisch]
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Diese Region wird durch die direkt den kurzen hinteren Ziliararterien (oder dem sog. Zinn-
Haller-Gefäßkranz, falls dieser unvollständige Circulus arteriosus vorhanden ist) entstammenden
zentripetalen Ästchen versorgt, ebenso wie durch einige Ästchen der von der peripapillären
Chorioidea zurückkehrenden Piaäste. Die A. centralis retina hat  in dieser Region keine Äste.
Aufgrund einer kürzlich durchgeführten Postmortemstudie mit  Präparaten schrieben UJIIE und
TAKAHASHI, daß die Lamina cribrosa durch 3 arterielle Systeme versorgt wird:
a) durch die peripapilläre Chorioidea,
b) durch ein intrasklerales Arteriennetz und
c) durch Äste der am Sehnerv entlang verlaufenden kurzen Ziliararterien.
Der glaukomatöse Axonuntergang findet zunächst vor allem im Bereich des oberen und unteren
Poles der Papille statt. Bei Glaukompapillen finden sich die fluoreszenzangiographischen
Füllungsdefekte vorwiegend im Bereich der besonders schadensanfälligen oberen und unteren
Papillenpole (FISCHBEIN und SCHWARTZ, 1977). Die Hypofluoreszenz geschädigter
Papillenanteile scheint den dazugehörigen Gesichtsfelddefekten vorauszugehen (NANBA u.
SCHWARTZ, 1983).
4. Die retrolaminäre Region:
Dieser Teil liegt unmittelbar posterior zur Lamina cribrosa. Er besteht aus Nervenfaserbündeln,
die in den durch die Septen des Bindegewebes gebildeten polygonalen Bereichen liegen. Die
Septen sind in der Peripherie mit der pialen Oberfläche verbunden, zentralwärts zur Umhüllung
der zentralen Netzhautgefäße und der frontalen Lamina cribrosa. Die Nervenfaserbündel sind
durch Gliagewebe von den Septen getrennt. Die Septen enthalten Blutgefäße, so daß sie
tatsächlich fibrovaskuläre Bündel darstellen. Die Nervenfasern sind in diesem Teil wie auch im
übrigen orbitalen Teil des Sehnerven myelinisiert; diese Myelinisierung hört jedoch an der
Verbindungsstelle zwischen Lamina cribrosa und retrolaminärem Anteil auf, so daß die
anteriorwärts zu diesem Punkt gelegenen Nervenfasern bis zu den retinalen Ganglienzellen nicht
myelinisiert sind.
Dieser Teil des Sehnervenkopfes wird von zwei Gefäßsystemen versorgt:
• Das periphere zentripetale Gefäßsystem ist die wichtigste Blutversorgungsquelle in diesem
Teil. Es besteht aus dem Piagefäßnetz, das diesen Teil des Sehnerven umgibt. Es wird
hauptsächlich durch die zurückkehrenden Piaäste versorgt, die von der peripapillären
Chorioidea und dem Zinn-Haller-Gefäßkranz, falls vorhanden, abstammen, kann jedoch auch
durch die pialen Äste der Arteria centralis retinae oder andere Orbitaarterien versorgt
werden.
• Das axiale zentrifugale Gefäßsystem ist eine inkonsistente und kleinere
Blutversorgungsquelle dieser Region. Es besteht aus intraneuralen Ästen der Arteria centralis
retinae, die - falls vorhanden – sehr unterschiedlich sind.
Die oben beschriebene anatomische Struktur ist zwar allgemein erkennbar, jedoch in keiner
Weise universell, weil es viele Variationen geben kann. Zum Fluoreszenzangiogramm der
Sehnervenscheibe tragen mehrere unabhängige Blutkreisläufe bei. Der Sehnervenkopf kann auf
unendlich vielfältige Weise durch die hinteren Ziliararterien, die Arteria centralis retinae und die
pialen Äste anderer Orbitaarterien versorgt werden.
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Der oberflächlichste Kreislauf in der Sehnervenpapille kommt von den Retinagefäßen und
erreicht seine stärkste Fluoreszenz während der mittleren venösen Phase des Retinaangiogramms.
Die meisten Kapillaren, oberflächlich zur Lamina cribrosa, stammen von den hinteren
Ziliargefäßen und füllen sich früh. Ihre stärkste Fluoreszenz erreichen sie während der mittleren
venösen Phase. Die Kapillaren hinter der Lamina cribrosa tragen wahrscheinlich auch zur
Hintergrundsfluoreszenz der Sehnervenscheibe bei.
Der Ring verstärkter Fluoreszenz, der sich während der Spätphase des Angiogramms um die
Sehnervenscheibe entwickelt, beruht auf einem Farbstoffaustritt von der peripapillären
Choriokapillaris in das Grenzgewebe von Elsching (MCMAHON, 1975) [ARCHER].
HARRIS berichtet :” Venous Drainage: The venouse drainage of the anterior optic nerve is almost
exclusively via the CRV (central retinal vein). In the nerve fiber layer, blood is drained directly
into the retinal veins, which then join to from the CRV. In the prelaminar, laminar and
retrolaminar regions, venous drainage also occurs via the CRV or axial tributaries to the CRV.”
[HARRIS, 1998].
Abb. 17: Abschnitte des Sehnervenkopfes:
 Abb. 17-a: Ausgußpräparat der Kapillaren der Papille
Abb. 17-b und 17-c: Schematische Darstellung der Blutversorgung des Sehnervenkopfes und des retrolaminaren Anteils
des Sehnerven (R: Retina, C: Choriodea, S: Sklera. NFL: Nervenfaserschicht, RA: retinale Arteriolen, PLR bzw. PR:
prälaminare Region, LC: Lamina cribrosa, CRA: Zentralarterie der Netzhaut, PCA: hintere Ziliararterie, P: Pia, ON:
Sehnerv, OD: Papilla, CRV: Zentralvene der Netzhaut).
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3. DAS GLAUKOM
Das Glaukom stellt weltweit eine der häufigsten Erblindungsursachen überhaupt dar. Nach
Angaben von COLEMAN (1999) haben im Jahr 2000 weltweit geschätzte 66,8 Millionen
Menschen ein Glaukom. 6,8 Millionen davon sind beidseitig erblindet, weil ihre Erkrankung
nicht rechtzeitig behandelt wurde [PFEIFFER, 2001]. Die Sehfunktion kann unbehandelt soweit
eingeschränkt werden, daß das Gesichtsfeld bis auf einen zentralen Rest verringert wird und das
Auge letztlich vollständig erblindet. Das Gesichtsfeld ist das Areal oder der Raum, den ein
fixierendes (also ein sich nicht bewegendes) Auge um sich herum wahrnimmt oder sieht.
Unter einem Glaukomschaden verstehen wir den Untergang von retinalen Nervenzellen mitsamt
ihren Nervenfasern. Bei der glaukomatösen Papillenatrophie gehen nicht nur die Nervenfasern,
sondern auch das Stützgewebe und Blutgefäße im Bereich des Sehnervenkopfes zugrunde; es
kommt zur Papillenexkavation. Die Folge sind Gesichtsfeldausfälle, die der Patient jedoch
anfänglich nicht wahrnimmt. Solche Ausfälle in diesem Raum sind aber am häufigsten. JONAS
beschreibt eine Abnahme der parapapillären Gefäßdurchmesser bei fortschreitendem Glaukom
und auch HAYREH sieht eine vasogenetische Ursache für das Glaukom. Er erklärt die
auftretenden Gesichtsfeldverluste durch zahlreiche Mikroinfarkte des Sehnervenkopfes. Bei der
Entstehung des Schadens spielen mehrere Faktoren zusammen, im Vordergrund stehen ein
erhöhter Augeninnendruck und eine verminderte Durchblutung.
Einige Autoren sehen die direkte Schädigung der Nervenfasern durch den erhöhten intraokularen
Druck als eine Ursache an. Sie sind der Meinung, daß die Synthese und der axonale Transport
von Ganglienzellproteinen in der Region der Lamina cribrosa durch den erhöhten Druck blockiert
werden und dadurch der Nervenfaserverlust und die Schädigungen verursacht werden.
HAMASAKI erklärt die kavernöse Degeneration durch eine Ischämie, die durch den Kollaps der
Kapillaren im Sehnervenkopf, bedingt durch den erhöhten intraokularen Druck, zustande kommt.
Bei Glaukomschäden lassen sich zwei phänomenologische Aspekte beschreiben:
1) Ein morphologischer Aspekt: Die Morphologie  beschreibt in diesem Zusammenhang die am
Sehnervenkopf sichtbaren Formveränderungen, nämlich seine Aushöhlung. Ein
Gewebeschwund wird auch als Atrophie bezeichnet. Atrophie bedeutet im eigentlichen Sinne
nichts anderes als „nicht ernährt“ . Unter einer Papillenatrophie verstehen wir ein teilweise
oder gänzliches Absterben der Nervenfasern, die durch den Sehnervenkopf verlaufen.
2) Ein funktioneller Aspekt: Die funktionellen Veränderungen beschreiben die Ausfälle der
Sehfunktion. Beim Glaukom stehen natürlich die Gesichtsfelddefekte im Vordergrund. Wenn
Nervenfasern absterben, ist es nicht verwunderlich, daß dies zu entsprechenden Sehstörungen
beim Betroffenen führt. Erstaunlich aber ist die Tatsache, daß relativ viele Fasern absterben
können, bevor die Ausfälle auch subjektiv wahrgenommen werden. Viele verschiedene
Funktionen können beim Glaukompatienten gestört sein. Da dies sehr langsam vor sich geht,
werden die Veränderungen vom Patienten zunächst nicht bemerkt. Im späteren Stadium kann
eine vermehrte Blendungsempfindlichkeit auftreten, welche vom Patienten z.T. als
unangenehm empfunden wird [FLAMMER, 2000].
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Es ist nämlich weitgehend anerkannt, daß beim Glaukom der Papillenschaden dem
Gesichtsfeldschaden häufig vorausgeht und eine ursprünglich große neuroretinale Randzone
eines glaukomverdächtigen Patienten zunächst auf einen kleineren Wert absinken muß, bevor
Gesichtsfelddefekte klinisch nachweisbar werden (FUNK, 1991). Die Ausfälle im Gesichtsfeld
nennt man auch Skotome. Es befinden sich sozusagen Löcher im Gesichtsfeld. Die Skotome
nimmt der Patient meist nicht wahr. So wie der Gesunde seinen blinden Fleck nicht sieht, so
bemerkt auch der Glaukompatient, wie bereits erwähnt, seine Ausfälle nicht oder erst sehr spät.
Wichtige Maßnahmen zur Erkennung und Überwachung eines Glaukoms sind für den Augenarzt
z.B. die Betrachtung des Sehnervenkopfes und die Gesichtsfelduntersuchung. Die umfassende
Gesichtsfeldmessung ermöglicht eine Früherkennung und anschließende Überwachung solcher
Erkrankungen und steigert somit die Chancen für eine erfolgreiche Behandlung.
Computergesteuerte Perimetrie, wie z.B. der Humphrey Field Analyzer, bietet eine Genauigkeit
und eine Konstanz der Meßmethode, die im allgemeinen mit einer manuellen Perimetrie nicht
erreichbar ist [ALLERGAN HUMPHREY]. Fällt auch die Gesichtsfelduntersuchung normal aus,
bleibt nichts anderes übrig als abzuwarten, ob die Veränderungen zunehmen oder konstant
bleiben [FLAMMER, 2000].
3.1. Historischer Überblick
Der Sammelbegriff Glaukom leitet sich von dem griechischen Wort „Glaukos“ ab, das ” graublau,
hell schimmernd”  bedeutet [FLAMMER]. Dieser Begriff hatte keine spezifische pathologische
Bedeutung, sondern bezeichnete wohl nur den dumpfen Schimmer von aus unterschiedlichen
Gründen erblindeten Augen. Erst erheblich später wurde durch CELSUS (25 v.-50 n.Chr.),
RUFUS VON EPHESUS (95-117) und durch GALEN (131-210) eine Einteilung in zwei
Gruppen vorgenommen  (DUKE-ELDER 1969): Es wurden die heilbaren Katarakten von den
unheilbaren Glaukomen unterschieden.
Die Ursache der Erkrankung wurde jedoch weiterhin in einer Veränderung der Linse vermutet
[DRAEGER]. Erst im 10. Jahrhundert wurde in den arabischen Schriften des AT-TABARI die
Vermutung aufgestellt, daß die Ursache evtl. in einer Erhöhung des Augendruckes zu sehen sei
(DUKE-ELDER, 1969). In Europa wurde erstmalig 1621/22 durch R.BANISTER die tastbare
Härte des Auges als prognostisch ungünstiges Zeichen angesehen [DRAEGER]. In diesem
Jahrhundert haben die Augenärzte gelernt, den Augeninnendruck nicht mehr nur nach den
Kriterien hoch und niedrig einzuordnen [FLAMMER].
Heute ist es möglich, unter Berücksichtigung der Meßgenauigkeit, den Augeninnendruck auf
wenige mm Hg genau zu bestimmen. Wegen der stärkeren Tagesschwankung des intraokularen
Druckes bei Glaukompatienten muß der Augenarzt beim Verdacht auf Glaukom den
intraokularen Druck mehrmals am Tag messen, um eine Tageskurve erstellen zu können. Der
Augeninnendruck, also der Druck, der im Innern des Auges herrscht, ist physikalisch betrachtet
nichts anderes als die Differenz von absolutem Augeninnendruck und momentan bestehendem
Luftdruck. Dieser Augeninnendruck sorgt für die Formstabilität des Auges. Ein gewisser
intraokularer Druck garantiert uns, daß es nicht bei jeder Blickrichtungsänderung und bei jedem
Lidschlag zu Deformationen am Auge kommt, was die optische Qualität der Abbildung auf der
Netzhaut verschlechtern würde.
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Die Entwicklung einer glaukomatösen Schädigung hängt aber nicht nur vom intraokularen
Druck, sondern von verschiedenen Faktoren, darunter von der Blutversorgung der Papille und der
gesamten Netzhaut ab.
Bei schlechten Zirkulationsverhältnissen kann ein Glaukom auch ohne hohen intraokularen
Druck entstehen ([NDG] = Normaldruckglaukom = Niederdruckglaukom = Glaukom ohne
Hochdruck); umgekehrt können hohe intraokulare Drücke ohne erkennbaren Schaden bleiben
(okulare Hypertension = Hochdruck ohne Glaukom).
3.2. Definition
Unter einem Glaukom wird eine individuell unterschiedliche pathologische Tensionslage
verstanden, die zu einer Gewebsschädigung im Sehnerv und in der  Netzhaut führt, so daß die
typische Optikusexkavation und -atrophie mit entsprechenden funktionellen Schäden eintritt
[DRAEGER]. In dieser Definition wird der Augeninnendruck weiterhin mit dem
Glaukomschaden verknüpft. Die pathologisch erhöhte Tension stellt das wesentliche gemeinsame
Merkmal der ätiologisch unterschiedlichen Glaukomformen dar. Hinzu kommt die spezifische
vaskuläre Situation des Patienten, die an der Pathogenese entscheidenden Anteil hat, was vor
allem die Diskussion um die sog. okulare Hypertension (ok. Hypertension) und das sog.
Niederdruckglaukom (NDG = Normaldruckglaukom) verdeutlicht.
Der wesentliche Unterschied zu der bisher akzeptierten Form liegt darin, daß die schädliche
Wirkung des erhöhten Augeninnendrucks nicht mehr nach seiner physikalischen Größe, sondern
nach seiner individuellen biologischen Wirksamkeit beurteilt wird. Bevor Schäden am Sehnerv
vorkommen, wird eine individuell unterschiedliche Tensionstoleranz auftreten. Es ist also nicht
die absolute Höhe der Tension allein ausschlaggebend für die Folgeschäden, sondern neben der
intraokulären Drucksteigerung spielt die Perfusion im Bereich des Sehnervenkopfes eine
entscheidende pathogenetische Rolle bei der Entstehung glaukomatöser Schäden (ANDERSON
& DAVIS 1974; HAYREH, 1978). 95% aller Gesunden haben einen Augeninnendruck zwischen
13 und 23 mm Hg (LEIBOWITZ & Mitarb. , 1980).
Zur Pathogenese der Glaukompapillen werden zwei Prinzipien diskutiert. Bei akuten Glaukomen
liegen eine ischämische Schädigung und Nervenfaserverlust vor.  Erst bei persistierend hohem
Druck gehen sekundär die Astrozyten zugrunde, und es entsteht eine glaukomatöse Exkavation.
Beim chronischen Glaukom vermutet man zunächst eine mechanische Schädigung der
Astrozyten (ANDERSON, 1975). Durch den Verlust der Astrozyten wird das Kapillarsystem
entblößt und entsprechend anfälliger gegenüber intraokulären Drucksteigerungen.
Dies stellt eine plausible Erklärung für die beim chronischen Glaukom typischen
Splitterblutungen dar, die einem akuten Mikroinfarkt mit einem kleinen Nervenfaserausfall
entsprechen (DRANCE & Mitarb., 1977). Im Spätstadium kommt es dann zu einer Ausbuchtung
der Lamina cribrosa.
HAYREH und OOSTERHUIS entdeckten mit Hilfe von Fundusfluoreszenzphotographien eine
Verminderung der Fluoreszenz in der Sehnervenpapille bei Patienten mit Glaukom, die außerdem
mit Gesichtsfelddefekten und signifikanten Veränderungen der Papille verbunden war.
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TUULONEN maß die Füllungszeiten der Netzhautgefäße und die Blässe der Papille bei
Glaukompatienten zu zwei unterschiedlichen Zeitpunkten, wobei die zweite Messung ungefähr
vier Jahre nach der ersten durchgeführt wurde. Mit zunehmendem Fortschreiten der Erkrankung
fanden sich längere Füllungszeiten, eine stärkere Blässe und größere Füllungsdefekte. Die
Füllungsdefekte korrelierten sowohl mit den Gesichtsfeldausfällen als auch mit der Blässe und
den Veränderungen der Papille. Mit Hilfe der direkten Ophthalmoskopie lassen sich die
Sehnervenpapille hinsichtlich Exkavation und Blässe sowie der gesamte Status der Retina
beurteilen.
Die Vielzahl der Glaukomformen kann nach  der Art der Störung des Kammerwasserabflusses in
Weit- und Engwinkelglaukome unterschieden werden. Eine weitere mögliche Einteilung gliedert
das Glaukom in eine primäre Form (wenn es nicht Folge einer anderen Augenerkrankung ist) und
eine sekundäre Form (wenn es infolge einer anderen Augenerkrankung, eines Unfalls oder als
unerwünschte Nebenwirkung von  therapeutischen Maßnahmen auftritt). Ferner kann die
Einteilung auch auf dem Erkrankungsalter beruhen, so daß man kongenitale, infantile, juvenile
und adulte Glaukomformen unterscheidet.
3.3. Klassifikation der Glaukome [KÖNIG, H. & GASSMANN, H.B.]
1. Primäre Glaukome:
a) Weitwinkelglaukom (Glaucoma chronicum simplex. Primäres Offenwinkelglaukom [POWG])
b) Engwinkelglaukom (Winkelblockglaukom)
• akut
• subakut oder chronisch (intermittierender Winkelblock)
c) Glaukom ohne Hochdruck (Normaldruckglaukom [NDG], Niederdruckglaukom)
d) Hochdruck ohne Glaukom (okulare Hypertension [ok.Hypertension])
2. Kongenitale Glaukome:
a) primäres kongenitales Glaukom, auch als Buphthalmus oder Hydrophthalmus bezeichnet
b) Glaukome im Zusammenhang mit kongenitalen Anomalien
 Einige Formen wurden früher als juveniles Glaukom klassifiziert.
3. Sekundärglaukome:
a) verursacht durch Veränderungen der Linse
b) verursacht durch Veränderungen im Uvealtrakt
c) verursacht durch Trauma
d) verursacht durch Rubeosis (Diabetes und Zentralvenenverschluß der Retina)
e) nach operativen Eingriffen
f) nach einer lokalen Corticosteroidbehandlung (Steroidglaukom)
g)  seltene Fälle
4.Absolutes Glaukom:
Als absolutes Glaukom wird der Zustand bezeichnet, in dem das Auge nach einem unbehandelten
oder zu spät behandelten Glaukom vollständig erblindet ist. Das Auge ist hart und schmerzhaft
und weist eine getrübte Hornhaut und eine Erweiterung der episkleralen Gefäße auf.
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GLAUKOMFORMEN
* Primäre Glaukome:
a) Weitwinkelglaukom (Glaucoma chronicum simplex) [POWG]:
Mindestens 90% aller Fälle des primären Glaukoms gehören zu dieser Gruppe. Das wichtigste
Merkmal dieser Glaukomform ist der offene Kammerwinkel. Das Glaukom tritt gewöhnlich
beidseitig auf, beginnt langsam und schleichend, häufig ohne Frühsymptome, so daß der Patient
oft erst im Spätstadium den Arzt aufsucht. Der intraokulare Druck liegt meist zwischen 20 und 40
mm Hg. Die Ursache des hohen Druckes ist höchstwahrscheinlich in einer Verschlechterung des
Kammerwasserabflusses zu sehen. Das Trabekelwerk degeneriert, die elastischen und kollagenen
Fasern verändern sich, das Endothel proliferiert und wird ödematös. Dadurch oblitieren die
Zwischenräume des Trabekelwerks und der Abfluß ist blockiert. In der Folge kommt es zur
Degeneration des Sehnerven. Die Exkavation der Papille wird tiefer und größer und die
neuroretinale Übergangszone nimmt immer weiter ab. Diskrete Zeichen einer
Nervenfaseratrophie sind sichtbar, und einzelne Strichblutungen auf der Papille werden
erkennbar. Der Gefäßbaum wird in nasaler Richtung verdrängt. Das bajonettförmige Abknicken
der Gefäße am Rande der Exkavation ist ein häufiges Zeichen. Durch die Atrophie des
Nervengewebes wird die Lamina cribrosa sichtbar.
Zur Diagnostik des primären Weitwinkelglaukoms gehört die regelmäßige Tonometrie mit
Erstellung einer Tagesdruckkurve, die Ophthalmoskopie mit der Beurteilung der Exkavation
sowie die Perimetrie. Sichere pathologische Zeichen sind Exkavationen von mehr als 0,7 des
Papillendurchmessers. Die Therapie des primären Glaukoms besteht darin, den erhöhten
intraokularen Druck medikamentös zu senken. Bei unzureichender Drucksenkung oder
Fortschreiten der Gesichtsfeldausfälle und der Exkavationsvergrößerung ist manchmal eine
Lasertherapie oder eine chirurgische Therapie notwendig.
b) Engwinkelglaukome (Winkelblockglaukome):
Sie sind im Vergleich zu primären Offenwinkelglaukomen sehr selten und machen insgesamt
allenfalls 5% der Glaukomfälle aus [PFEIFFER, 2001]. Bei dieser Erkrankung verursacht der
Verschluß des Kammerwinkels durch die periphere Iris eine Behinderung des
Kammerwasserabflusses. Das Engwinkelglaukom tritt häufig beidseitig und insbesondere bei
über 40-jährigen Patienten auf. Die Ursache für das akute Engwinkelglaukom liegt in einer
akuten Verlegung des Kammerwinkels durch die Iris. Das akute Engwinkelglaukom stellt einen
absoluten Notfall dar. Die Symptome des chronischen Engwinkelglaukoms gleichen denen des
primären Weitwinkelglaukoms. Papillenexkavation und Gesichtsfeldausfall gleichen ebenfalls
denen des Weitwinkelglaukoms. Der Abfluß wird nicht akut unterbrochen, sondern es entsteht
allmählich ein zirkulärer Kontakt der Iris mit dem trabekulären Netzwerk. Der intraokulare Druck
ist nur geringfügig erhöht und der Kammerwinkel ist unterschiedlich stark verschlossen.
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c) Glaukom ohne Hochdruck (Normaldruckglaukom [NDG]):
Bei dieser Glaukomform finden sich eindeutige glaukomatöse Schädigungen des Gesichtsfeldes
und der Sehnervenpapille bei im Normbereich liegendem intraokularem Druck.
Als eine der möglichen Ursachen wird ein zu niedriger arterieller Perfusionsdruck (mittlerer
arterieller Blutdruck minus intraokularer Druck) [HAYREH] an der Papille bei erniedrigtem
Blutdruck in der Arteria ophthalmica in Verbindung mit einem allgemeinen Gefäßleiden, wie
z.B. Arteriosklerose, diskutiert. Die Therapie besteht darin, den intraokularen Druck unter 15 mm
Hg zu senken und durchblutungsfördernde Medikamente einzusetzen.
d) Hochdruck ohne Glaukom (okulare Hypertension [ok. Hypertension]):
Obwohl die okulare Hypertension nicht zum Glaukom gehört, muß sie zur Abgrenzung von den
Glaukomformen immer mit besprochen werden. Sie ist ca. zehnmal häufiger als das Glaukom
[PFEIFFER, 2001]. Der Begriff der Ok. Hypertension umfaßt den Befund eines über die
Normgrenzen erhöhten intraokularen Druckes ohne die Zeichen einer anatomischen oder
funktionellen glaukomatösen Schädigung. Die Patienten mit okularer Hypertension werden
jedoch als glaukomverdächtig angesehen und sollten regelmäßig kontrolliert werden. In der
Studie von GEORGOPOUL (1997) entwickelten 71 von 354 unbehandelten Personen (ca. 20 %)
mit okularer Hypertension im Laufe von 7 Jahren ein Glaukom [PFEIFFER].  Der
Kammerwinkel ist hier offen, die Papille ist normal und ein intaktes Gesichtsfeld ist vorhanden.
Sobald der intraokulare Druck über 26 mm Hg ansteigt oder bei niedrigerem Druck glaukomatöse
Schäden auftreten sollten, wird mit einer medikamentösen Therapie begonnen, um den Druck
unter 20 mm Hg zu senken.
e) Glaukoma-like disc:
Die Untersuchungen zeigen, daß man Personen mit Glaukoma like-disc nicht als
Glaukompatienten betrachtet sollte, sondern als Personen mit ähnlicher Glaukompapille.
Diese Augen weisen andere Augenkrankheiten, besonders Katarakt, ab. Sie haben ein normales
Gesichtsfeld, normalen intraokularen Druck und die Gonioskopie zeigt, daß sie Ähnlichkeit mit
dem Offenwinkelglaukom (POWG) haben [TOMITA, 1989].
Glaukomverdächtige Papillenveränderungen [DRAEGER, 1991]
1. Dokumentierte Exkavationszunahme
2. Randständigkeit der Exkavation
3. Arterielle Pulsationen
4. Nervenfaserbündeldefekte
5. Asymmetrie der Exkavation größer als
0,2 c/d (cup/disc)
6. Relative Größe der Exkavation über
0,6 c/d
7. Scharfer Exkavationsrand oder
Unterminierung
8. Papillenradiäre Blutungen
9. Tiefe Exkavation
10. Asymmetrie der Exkavationsform
11. Abblassung der Exkavation
12. Sichtbarkeit der Lamina cribrosa
13. Asymmetrische Ausdehnung der
vertikalen Exkavation bei nasaler
Abdrängung der Gefäße
14. Aussparung von Papillengefäßen
15. Abknicken der Gefäße und dilettierte
Venen
16. Peripapilläre Atrophie
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* Sekundärglaukome:
Sie machen ca.19% aller Glaukome aus. Ihre Pathogenese ist höchst unterschiedlich. Von den
Sekundärglaukomen werden hier als Beispiele das Pigmentdispersionssyndrom (PDS) und das
Pigmentglaukom (PG) genannt.
a) Pigmentdispersionssyndrom [PDS]:
Es tritt bei jungen myopen Männern zwischen 20 und 40 Jahren auf [PFEIFFER, 2001]. Wenn
die abgescheuerten Pigmentgranula (Pigmentdispersion = Abschilferung des Pigments) im
Trabekelwerk im vorderen Augenabschnitt in großer Menge abgelagert sind, behindert das
Irispigment den Abfluß des Kammerwassers und erhöht den Augeninnendruck (IOD =
Intraokularer Druck), wodurch ein Pigmentglaukom entsteht [PFEIFFER].
b) Pigmentglaukom [PG]:
Diese Form der Augeninnendruckerhöhung kommt durch eine Ausschwemmung von Pigment
aus der Iris zustande [REIM] und tritt im Rahmen des Pigmentssyndroms durch Ablagerungen
von Pigmentgranula im gesamten vorderen Augenabschnitt auf. Das Pigment stammt aus dem
Irispigmentblatt und wird bei Reibung der Iris auf der Linse freigesetzt. Im Kammerwinkel kann
es den Abfluß des Kammerwassers verstopfen [LIEBSCH].                      .
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4. FARBSTOFFE
4.1. Einleitung
Verschiedene Stoffe zeigen in Lösung die Fähigkeit, Licht einer bestimmten Wellenlänge zu
absorbieren und Licht einer anderen Wellenlänge auszusenden (Sekundärlicht). Diese
Erscheinung wird auch als Lumineszenz bezeichnet. Durch Absorption von Lichtquanten werden
Farbstoffmoleküle vom Elektronenschwingungsgrundzustand in einen höheren Energiezustand
versetzt. Dieser Zustand ist instabil. Bei der Rückkehr in den Grundzustand wird Energie
freigesetzt, die teilweise als Strahlung abgegeben wird. Das emittierte Licht besitzt  kleinere
energieärmere Frequenzen als das absorbierte anregende Licht (Gesetz von Stokes) [BURGER,
1993]. Unter Fluoreszenz wird die Fähigkeit eines Farbstoffes verstanden, nach Einwirkung von
kurzwelligem Licht Strahlung in einem längerwelligen Wellenlängenbereich zu emittieren.
Farbstoffe werden in der Diagnostik sowohl für Distributionsmessungen als auch für
Eliminationsmessungen (Ausscheidungsfunktion der Leber: Azorubin s,  Nierenfunktion:
Phenolrot) verwendet. Außerdem werden sie zur Anfärbung mikrobieller Zahnbeläge bei
Kontrolle der Zahnhygiene, vor allem bei Kindern,  eingesetzt. Erythrosin und Patentblau sind
Farbstoffe zur Anfärbung von Zahnbelägen: Erythrosin (Tetrajodofluorescein) ist der färbende
Bestandteil sog. Plaquefärbetabletten [AMMON, 1986].
Inzwischen machen viele Fachgebiete der Humanmedizin von den färberischen Eigenschaften
insbesondere des Natrium-Fluoresceins umfangreichen Gebrauch [JÜTTE, 1968]. Durch
Messung der Verteilung und Verdünnung von Farbstoffen in der Körperflüssigkeit ist es möglich,
Kreislaufgrößen wie Kreislaufzeit (Fluorescein, Trypaflavin), Herzminutenvolumen sowie
Plasma- und Blutvolumen (z.B. Methylenblau, Evans Blau) zu bestimmen oder Lymphbahnen
(Patentblau) anzufärben und Gewebsbestandteile wie Amyloide (Kongorot) und Defekte am
Auge (Fluorescein) nachzuweisen bzw. sichtbar zu machen. (AMMON, 1986)
Eine Darstellung der Augengefäße mit Hilfe eines Farbstoffes wurde schon 1737 von RUYSCH
sowie von VERSARI (1900) und LEBER (1903) erreicht [HUNOLD, 1978]. 1922 veröffentlichte
KOCH erste Ergebnisse über Kreislaufzeiten nach Injektion von Fluorescein [KREUZ, 1990].
4.2. Fluorescein:
Der Grundstoff Fluorescein [2-(3,6-Dihydroxy-xanthyl)-benzoesäure; Fluorescein;  3,6-
Dihydroxy-hydrofluoransäure] ist eine schwache zweiwertige Säure der Xanthingruppe, die 1871
von BAEYER entdeckt und wie folgt beschrieben wurde. Wenn das angewendete Resorcin rein
ist, findet die Reaktion ganz glatt nach der folgenden Gleichung  statt [HAGERS, BAEYER,
1871]:                    C8 H4 O3+ 2 C6 H6 O2 →  C20 H12  O5+  2 H2 O
Es ist eine kristalline Substanz von brauner Färbung, verwendet wird es als Natriumsalz
{Fluoresceinnatrium: Uranin (gelb), C20 H10 Na2 O5; das Molekulargewicht beträgt 376,27
Dalton [BAUERMANN, 1971]; orangerotes, geruchloses Pulver}, das sich in Wasser gut löst. In
gelöster Form hat Na-Fluorescein einen Radius von ca. 0,45 nm [AREND, in Druck] und es
besitzt eine gelblich-rötliche Farbe. Die wäßrige Lösung ist von starker Gelbgrünfluoreszenz,
auch in stärkster Verdünnung (1:40 Millionen) [BURGER, 1993].
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Die fluoreszierenden Eigenschaften des Natriumfluoresceins sind
ausgezeichnet. Sie sind bedingt durch eine nahezu vollständige
Umwandlung von absorbiertem Licht in fluoreszierendes Licht
[BAUERMANN, 1971]. Bezüglich der Exzitations- und
Emissionsmaxima sind die Literaturangaben unterschiedlich. Bei Licht
der Wellenlänge 485-500 nm wird Natrium-Fluorescein zur
Fluoreszenz angeregt  und seine maximale Emission erfolgt bei einer
Wellenlänge von 525-530 nm  [ ARCHER].
Die Fluoreszenzangiographie ist ein Verfahren zur Darstellung von Gefäßen nach Injektion eines
fluoreszierenden Farbstoffes. Da bis vor kurzem in der Ophthalmologie praktisch ausschließlich
Fluorescein als fluoreszierender Farbstoff verwendet wurde, wird in der Ophthalmologie unter
Fluoreszenzangiographie allgemein eine Fluoreszenzangiographie mit Natrium-Fluorescein als
Farbstoff verstanden. Fluorescein ist seit Jahrzehnten bekannt, weitestgehend erforscht, für den
Menschen wenig bis überhaupt nicht toxisch und für die klinische Indikationsstellung im
geeigneten Spektralbereich wirksam [AMMON, 1986]. Am Menschen wurden von
verschiedenen Untersuchern bisher bis zu 10 ccm einer 20%igen Lösung i.v. injiziert, ohne daß
nachteilige Folgen auftraten [JÜTTE, 1968]. Nur ausnahmsweise soll mehr als 1 g des
Farbstoffes injiziert werden [ARCHER]. ROST, JODLBAUER und TAPPEIER fanden bei
Kaninchen als tödlich wirkende Menge eine Einzeldosis von 3000 mg/kg (3g/kg) [JÜTTE, 1968].
Injiziert werden für Routineaufnahmen 5 ml einer 10%igen Fluoresceinlösung in die Kubitalvene
[BAUERMANN, 1971]. Es genügen jedoch unter Umständen auch geringere Fluoresceinmengen
[RICHARD, 1984]. Für die vorliegende Untersuchung wurden dem Patienten 2,5 ml einer
10%igen Lösung von Fluorescein-Natrium und nachfolgend 5 ml einer 0,9%igen Lösung von
physiologischer Natriumchloridlösung schnell in eine Armvene injiziert [AREND, in Druck], um
die Boluswirkung zu erhöhen [ARCHER].
Die Risiken bei der Applikation von Kontrastmitteln z.B. in der Radiologie sind vergleichsweise
sehr viel größer als die Risiken und Nebenwirkungen bei der intravenösen Applikation der
Fluoreszenzfarbstoffe.
4.2.1. Nebenwirkungen  [HOLZ]
Klassifikation und Definition von Nebenwirkungen nach Applikation von Fluorescein oder
Indocyaningrün (YANNUZZI et al., 1986 & HOPE ROSS et al., 1994):
1. Milde Nebenwirkungen:
vorübergehende Reaktionen, die keine therapeutischen Maßnahmen erfordern und sich rasch
und ohne weitere Komplikationen spontan zurückbilden. Hierzu zählen u.a.:
     *Übelkeit       *Erbrechen       *Juckreiz
2. Mäßige Nebenwirkungen:
vorübergehende Reaktionen, die eine medizinische Maßnahme erfordern, jedoch ohne weitere
Probleme wieder rückgängig sind. Hierzu zählen u.a.:
           *Urtikaria     *Synkope        *Fieber       *Gewebsnekrose bei Extravasation
Abb. 18: Fluorescein-Natrium
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3. Schwere Nebenwirkungen:
längerdauernde schwere Reaktionen, die einer intensiven Behandlung bedürfen und mit
kardialen, respiratorischen und/oder neurologischen Problemen einhergehen. Hierzu zählen
u.a.:
*Bronchospasmus            *Myokardinfarkt                    *Laryngospasmus
*Asystolie                        *Anaphylaxie                         *Tonisch klonischer Anfall
• Häufigkeit von Nebenwirkungen nach Applikation von Fluorescein (HOPE ROSS, 1994):
1. Milde NW: 1-10%
2. Mäßige NW: 1,6%
3. Schwere NW: 0,5%
4. Todesfälle   1 : 222 000
• Kontraindikationen für die intravenöse Applikation von Fluorescein  sind z.B.
*schwere frühere Reaktion gegen Fluorescein,
*nicht abgeklärte schwere allergische Reaktionen in der Anamnese,
*Schwangerschaft,
*schwere Herz- und Kreislauferkrankungen,
*schlechter Allgemeinzustand [HOLZ, F.] und
*Niereninsuffizienz, bei der es zu einer deutlichen Verzögerung der Ausscheidung kommt
[GRAF-DOBBERSTEIN, 1996].
Die Fluoreszenzangiographie bietet die Möglichkeit, physiologische und pathologische
Gefäßprozesse am Auge zu untersuchen und hat viel zum Verständnis retinaler
Erscheinungsbilder beigetragen [JÜTTE, 1968]. Mittlerweile wurden zahlreiche technische
Neuerungen vorgenommen, die die bildliche Darstellung verbessert haben und die
Anwendbarkeit im klinischen Bereich erleichtern. In den letzten Jahren hat die Bedeutung der
Videofluoreszenzangiographie bei der Diagnostik retinaler Erkrankungen zugenommen. Die
Retina eignet sich in besonderem Maße zur direkten Betrachtung mittels Ophthalmoskop oder
Funduskamera.
Da viele Erkrankungen ihre Ursache oder Manifestation in der Störung des retinalen Kreislaufes
haben, wurden immer neue Versuche unternommen, den retinalen Blutfluß in den Gefäßen zu
messen und quantitative Aussagen über die Retinadurchblutung zu machen. Diese quantitativen
Aussagen über die retinale Hämodynamik sind gerade für Erkrankungen vaskulärer Genese, wie
sie für das Glaukom diskutiert wird, von großer Bedeutung.
Durch eine Erhöhung des Blutdruckes kommt es am Augenhintergrund sowohl zu
Veränderungen an den Gefäßen als auch am Netzhautparenchym. Es wird vermutet, daß eine
verminderte Durchblutung des Sehnervenkopfes eine Ursache der Glaukomschäden sein könnte.
Mit Hilfe von Fundusfluoreszenzphotographien kann man  Verminderungen der Fluoreszenz und
Veränderungen in der Sehnervenpapille bei Patienten mit Glaukom entdecken.
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4.3. Intravitalfärbung:
Unter Intravitalfärbung wird die Anfärbung eines lebenden, ungeschädigten Organismus bzw.
einzelner Gewebe durch Farbstoffzufuhr verstanden, die bei ungestörten Zirkulations- und
Stoffwechselabläufen in vivo beobachtet werden sollen. Die Intravitalfärbung erweist sich dabei
als eine Brücke zwischen klinischem und histologischem Bild und ermöglicht darüber hinaus den
Vorteil einer funktionellen Biomikroskopie der Gewebe [JÜTTE, 1968]. Durch die
Farbstoffpassage können bessere Darstellungen der Augenhintergrundgefäße bis zu einer Größe
von minimal 5µm erreicht werden [GRAF-DOBBERSTEIN, 1996]. Sie erlauben zum einen den
Nachweis von retinalem und chorioidalem Ödem, zum anderen den Nachweis von
Gefäßwanddefekten als Vorstufe von Fundusblutungen [JÜTTE, 1968].
Für Untersuchungen am Menschen müssen naturgemäß 2 Bedingungen erfüllt sein:
Einmal die absolute Ungiftigkeit des Farbstoffes, andererseits die Erzielung starker Färbeeffekte
mit relativ kleinen Mengen. Beiden Forderungen entsprechen in idealer Weise die
Fluoreszenzfarbstoffe. Bereits mit Lösungen von 1:1 Million werden farbenprächtige Bilder
erreicht. Natrium-Fluorescein ist das Salz eines organischen Moleküls. Da Fluorescein ein guter
Bakteriennährboden ist, ist jedoch in der Umgebung höchste Sterilität erforderlich. Diese ist bei
Aufbewahrung in Temperaturen von +4° bis zu 4 Wochen haltbar [JÜTTE, 1968].
4.3.1. Verteilung im Körper
Nach intravenöser Injektion wird Natrium-Fluorescein teilweise an Plasmaprotein gebunden
[ARCHER]. Hier sind es vor allem Albumine oder sogar nur eine ihrer Unterfraktionen, die als
Vehikel im Rahmen eines gezielten Transportmechanismus im lebenden Körper funktionieren
(BENNHOLD) [JÜTTE, 1968]. Der Anteil des an Plasmaeiweiße gebundenen Fluoresceins
scheint sehr variabel zu sein. Allgemein wird angenommen, daß zwischen 40% und 80% des
Fluoresceins beim Erreichen der Netzhaut an Plasmaeiweiße gebunden vorliegen. Der Rest ist im
Blutplasma frei gelöst [WOLF, 1995], wodurch nur ein geringer Anteil der freien
Farbstoffmoleküle durch die fenestrierten Kapillaren diffundieren kann und sich bei
Permeabilitätsstörungen der Retinagefäße mit sichtbarem Farbstoffaustritt interessante
Folgerungen ergeben.
In weitaus geringerem Maße erfolgt die Bindung an korpuskuläre Bestandteile; so lagert sich der
Farbstoff in ca. 15-17% an der Erythrozytenoberfläche an, dringt jedoch nicht in die Erythrozyten
ein [GRAF-DOBBERSTEIN, 1996]. Das Bindungsverhalten ist für die Beurteilung der Intensität
der Fluoreszenz entscheidend. So nimmt die Fluoreszenz des an Albumin gebundenen Natrium-
Fluoresceins ebenso stark ab wie die Fluoreszenz des freien Fluoresceins. Außerdem kommt es
zu einer Verschiebung der Absorptions- und Emissionsspektren hin zu längeren Wellenlängen.
Hämoglobin absorbiert einen wesentlichen Teil des erregenden und emittierten Lichtes durch
Überschneidung seiner Absorptionsspektren mit denen des Fluoresceins, so daß eine Minderung
der Fluoreszenz im Vollblut resultiert [ARCHER].
Nach Injektion in eine Vene verteilt sich Fluorescein innerhalb von Minuten gut in allen
Geweben des ganzen Körpers, da es den Gesetzen der Diffusion folgt. Haut und Schleimhäute
werden gelblich gefärbt.
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Die schnelle Elimination des Natriumfluoresceins durch Leber und Niere sorgt dafür, daß die
Verfärbung nach 5 bis 6 Stunden nicht mehr merkbar ist und daß nach 24 Stunden der weitaus
größte Teil des Farbstoffes aus dem Körper entfernt ist [GRAF-DOBBERSTEIN, 1996;
ARCHER]. Die Halbwertzeit beträgt 107 Minuten für Natrium-Fluorescein und 3,35 Stunden für
das wichtigste Abbauprodukt Fluorescein-monoglocuronid. Natrium-Fluorescein wird renal
ausgeschieden [WOLF, 1995].
Das klinische Bild über die Fluoresceinverteilung im Auge wird unterstützt durch histologische
Befunde. Diese Kenntnisse wurden im wesentlichen ermöglicht durch fluoreszenzmikroskopische
Studien (GRAYSON und LATIES, 1971).
Saure Farbstoffe, zu denen Fluorescein gehört, färben niemals die Netzhaut, sie laufen nur durch
die Netzhautgefäße. Sie sind dagegen histologisch in der  gesamten Uvea nachweisbar,
gelegentlich auch in den Gefäßscheiden der Netzhaut (SORSBY, TOWBIN). KIKAI sah im
histologischen Präparat nach Intravitalfärbung mit Fluorescein-Natrium bei Kaninchen jedesmal
eine Farbstoffdurchtränkung der gesamten Chorioidea, während die Retina immer frei von
Farbstoff war.
Basische Farbstoffe färben die Netzhaut, werden allerdings sofort zu Leukokörpern reduziert
[JÜTTE, 1968], womit ophthalmoskopisch rasch eine Entfärbung auftritt. Im histologischen
Präparat besteht beim Verlust des Reduktionsvermögens wieder intensive Netzhautfärbung.
Saure Farbstoffe wie Fluorescein können frei durch Gehirngewebe diffundieren; einen Übertritt
aus den Gehirngefäßen ins zerebrale Gewebe konnte man aber nie beobachten. Basische
Farbstoffe dagegen zeigten die Fähigkeit, von den Gehirngefäßen aus ins ZNS
(Zentralnervensystem) einzudringen (DAVSON und SPAZIANI, u.a.). Ein ähnliches Verhalten
der Retinagefäße führt zur Annahme einer Blut-Hirn-Schranke und einer Blut-Retina-Schranke
(ASHTON, 1965, u.a.).
Wegen der höheren Toxizität der basischen Farbstoffe wurden für die Vitalfärbung immer saure
Farbstoffe bevorzugt [BAUERMANN, 1971].
4.3.2. Verteilung im Auge
Das Verhalten des Fluoresceins in den Augengeweben ist ebenfalls durch die einfachen
Gesetzmäßigkeiten der Diffusion bestimmt [GRAF-DOBBERSTEIN, 1996]. Alle
fluoresceinangiographischen Befunde können erklärt werden als ein Zusammenwirken von
Diffusion und gesunden oder kranken anatomischen Strukturen (SPITZNAS, 1976).
Gewebe sind aus Zellen und Interzellularräumen zusammengesetzt. Die passive Bewegung von
Substanzen im Gewebe wird Diffusion genannt. Wo die Diffusion behindert ist, spricht man von
einer 'geschlossenen' Diffusionsschranke. Die Strukturen, die eine Diffusion zulassen, zeigen
sogenannte Leckagen. Normalerweise sind Zellen geschlossen und stellen damit ein Hindernis
für die Diffusion dar. Eine Ausnahme bilden die 'leckenden' Poren der fenestrierten Kapillaren,
die von Zellmembrananteilen bedeckt sind, während das Cytoplasma fehlt. Die interzellulären
Räume sind für Diffusion offen, d.h. sie 'lecken'. Eine Ausnahme sind Gebiete, in denen die
äußeren Blätter benachbarter Zellen verschmelzen und so die interzellulären Räume verschließen.
Diese dichten Strukturen werden 'Zonulae occludentes' genannt.
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Nach intravenöser Injektion von Fluorescein-Natrium wurde im filtrierten Licht des
Augenspiegels der Ablauf der Farbstoffpassage an der Netz- und Aderhaut beobachtet.
Das Auftreten pathologischer Fluoreszenzphänomene ist zu erwarten:
1. bei Störungen der Hämodynamik,
2. bei Störungen der Gefäßwandpermeabilität,
3. bei Akkumulation eiweißreicher Ödemflüssigkeit in der Nachbarschaft defekter Kapillaren und
4. bei Depigmentation innerhalb des Pigmentblattes.
Störungen der Hämodynamik als solche sind bei der Normalophthalmoskopie naturgemäß nicht
zu erfassen. Die Farbstoffpassage zeigt die Blutsäule im Gefäß, betont anatomische Details und
deckt eine Fülle von Einzelheiten auf, die der normalen  Ophthalmoskopie entgehen können. Eine
derartige in-vivo-Demonstration der retinalen Mikrozirkulation bietet viele Vorteile. Normale
und verlängerte Farbstoffdurchlaufzeiten geben ein lebendiges Bild der Hämodynamik, erweitern
unser Verständnis pathogenetischer Zusammenhänge und eröffnen neue Fragestellungen, was
einen besonderen Reiz darstellen kann [JÜTTE, 1968].
Daß die Choriokapillaris unter dem kurzwelliges Licht stark absorbierenden retinalen
Pigmentepithel liegt, beeinträchtigt eine Darstellung der Chorioidea durch das Fluorescein stark.
Aus diesem und den folgenden Gründen ist die Fluoreszenzangiographie keine ideale Methode
für die Untersuchung der Aderhautzirkulation, so daß heute zur Analyse der chorioidalen
Hämodynamik meist eine Infrarotangiographie mit Indocyaningrün eingesetzt wird [WOLF,
1995; HUNOLD, 1983].
Die Gefäße der Aderhaut sind normalerweise nicht wie die Netzhautgefäße einer direkten
Beobachtung zugänglich. Wie ein Vorhang verwehrt das retinale Pigmentepithel den Einblick je
nach Ausprägung mehr oder weniger. Da das retinale Pigmentepithel im Wellenlängenbereich
der emittierten Fluoreszenz über eine starke Absorption verfügt und somit als starkes Filter wirkt,
sind die Choriocapillaris und die größeren Aderhautgefäße nur durch den Vorhang des retinalen
Pigmentepithels mehr oder weniger verschwommen sichtbar und beurteilbar [HUNOLD, 1983].
Die Gewebefluoreszenz der Aderhaut hält sehr viel länger als alle Gefäßfluoreszenz an. Sie ist
noch bis zu 10 Minuten sichtbar und blaßt dann allmählich ab [JÜTTE, 1968].
Ein weiterer Grund für die mangelnde Darstellbarkeit der Choriocapillaris und der
Aderhautgefäße ist darin zu sehen, daß die Choriocapillaris ein engmaschiges Netzwerk bildet
und zur Netzhautseite hin über fenestrierte Kapillaren verfügt. Durch diese fenestrierten
Kapillaren kann das eingeströmte Fluorescein rasch ins Zwischengewebe austreten. Das in der
Choriocapillaris befindliche und das ins Zwischengewebe ausgetretene Fluorescein maskieren
dann als gleichmäßiges Fluoresceinfilter die Choriocapillaris selbst und tiefer gelegene
Strukturen. Daher ist  die Choriocapillaris in ihren Details nicht darstellbar. Tiefer gelegene
größere Aderhautgefäße sind bei maximaler Choriocapillarisfüllung ebenfalls nicht sichtbar. Eine
weitere, jedoch weit weniger gravierende Erschwernis für die Beurteilung der
Aderhautfluoreszenz ist in der Tatsache zu sehen, daß Netzhautgefäße und Netzhautkapillaren
einen geringen zusätzlich maskierenden Effekt haben [HUNOLD, 1983].
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4.4. Fluoreszenzangiogramm  [HUNOLD, 1983; ARCHER]
Das Fluoreszenzangiogramm kann eine echte Beschreibung des ophthalmoskopischen
Spiegelbefundes ergeben; deshalb sollte der Augenarzt zwischen den folgenden Phänomenen
unterscheiden können.
   *Fluoreszenz ist die physikalische Eigenschaft gewisser Substanzen, nach Bestrahlung mit
Licht kurzer Wellenlänge längerwelliges Licht in einer charakteristischen Spektralanordnung
auszusenden.
  *Hyperfluoreszenz:
Nachdem der Farbstoff durch die Retinagefäße geschlossen ist, können für kurze Zeit einige
Fluoresceinmoleküle oder Fluorescein-Albumin-Moleküle locker in Endothelzellen der
Retinagefäße, besonders der großen Venen, haften. Dies macht sich während der Spätphase der
Angiographie als eine feine periphere Hyperfluoreszenz entlang den Retinavenen in der Nähe der
Sehnervenscheibe bemerkbar und bei der Beurteilung pathologischer Fluoreszenzangiogramme
leuchten umschriebene Areale stärker als andere. Das kann seine Ursache darin haben, daß
Fluorescein eine lockere Bindung mit geschädigten Strukturen eingegangen ist und so an Stellen
von Gewebsdefekten, wie z.B. frischen oder alten Entzündungsherden, zu finden ist. Eine weitere
Ursache für Hyperfluoreszenz ist ein Zusammenbruch der Schrankenfunktion aufgrund eines
pathologischen Prozesses. Bei Erkrankungen des Pigmentepithels ebenso wie bei pathologisch
veränderten oder neugebildeten Retinagefäßen kann Fluorescein aufgrund der gestörten
Schrankenfunktion durch das Pigmentepithel oder durch die Retinagefäße treten.
  *Hypofluoreszenz:
Pathologische Pigmentansammlungen und Blutungen, die über fluoreszierenden Strukturen
liegen, können zu einer verstärkten Absorption von Fluoreszenzlicht führen und so eine
Hypofluoreszenz bewirken. Gefäßverschlüsse, die den Fluoresceineinstrom in bestimmten
Fundusgebieten verhindern oder vermindern, führen zu ähnlichen Fluoreszenzabschwächungen.
 *Autofluoreszenz:
Von einigen Strukturen des Auges gehen unabhängig von der Anwesenheit eines
fluoreszierenden Farbstoffes Fluoreszenzerscheinungen aus, z.B. von der alternden Linse, von
Corneatrübungen oder von Fundusnarben sowie z.B. von Drüsen der Papille. Diese
Autofluoreszenz läßt sich durch Kontrollaufnahmen des Augenhintergrundes vor der
Fluoresceininjektion bestimmen.
 *Hintergrundfluoreszenz oder Retrofluoreszenz:
Im Fluoreszenzangiogramm findet sich außer der Darstellung fluoresceingefüllter leuchtender
Gefäße gegen einen leeren Hintergrund auch die Negativform eines nichtfluoresceierenden
Hintergrundes, der so ebenfalls beurteilbar wird. Etwa 1 Sekunde, bevor das Fluorescein in der
Zentralarterie der Netzhaut erscheint, beginnt der Augenhintergrund allgemein zu fluoreszieren.
Diese verschwommene Fluoreszenz hält während der retinalen arteriellen und venösen Phase an
und wird als Hintergrundfluoreszenz bezeichnet. Diese Hintergrundfluoreszenz hat je nach dem
Zeitpunkt ihres Auftretens unterschiedliche Ursachen. In der Frühphase eines Angiogramms
beruht sie auf einer intensiven Fluoreszenz hinter dem Pigmentepithel, die bedingt ist durch die
Füllung der Choriocapillaris und durch den Austritt des Fluoresceins ins Zwischengewebe.
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Die Gefäße zweiter und dritter Ordnung der Aderhautarterien, die präkapillären Arteriolen,
können unter normalen Umständen aufgrund des Maskierungseffektes der nun gefüllten
Choriocapillaris nicht mehr vernünftig beurteilt werden. Die Füllung der Choriocapillaris geht
außerordentlich schnell vor sich. Sie beginnt meist temporal der Macula. In weniger als 1 bis 2
Sekunden findet sich das Bild einer homogenen Hintergrundfluoreszenz. In der späten retinalen
venösen Phase ist der Farbstoff aus den Kapillaren der Aderhaut verschwunden und es kommt zu
einer mehr fleckigen Zeichnung des Hintergrundes durch Diffusion von Fluorescein in das
Zwischengewebe.
In der Spätphase der Fluoreszenzangiographie kommt es zu einem diffusen Leuchten des
Chorioideahintergrundes und gelegentlich auch der inneren Sklera. Man erklärt dies mit einer
lockeren Bindung des aus den Choriokapillarisgefäßen diffundierten Farbstoffes an das Kollagen
von Chorioidea, Bindegewebe, Sklera und Bruch'scher Membran. Die größeren Aderhautarterien
und –venen sind für Fluorescein undurchlässig [ARCHER]. Diese größeren Chorioidea- und
Netzhautgefäße, die zu diesem Zeitpunkt schon fluoresceinfrei sind, stellen sich als 'Negative' vor
dem leuchtenden Hintergrund dar. Diese späte Hintergrund-Fluoreszenz kann bis zu 2, ja bis zu 6
Stunden sichtbar bleiben.
Klinische Fälle:
Dabei werden folgende Erscheinungsbilder erfaßt [GRAF-DOBBERSTEIN, 1996]:
1. normale Fluoreszenz durch den Farbstoffluß durch intakte Gefäße;
2. Hyperfluoreszenz, d.h. Fluoreszenz von Strukturen, die normalerweise nicht
fluoreszieren, z.B. Leckagen, durch Darstellung des Fluoresceinübertritts aus den Gefäßen
in das umgebende Gewebe;
3. Hypofluoreszenz, d.h. Abwesenheit oder verminderte Fluoresczenz in Gebieten, die
normalerweise fluoreszieren, z.B. infolge mangelnder Durchblutung oder bei starker
Pigmentüberlagerung;
4. Fluoreszenz abnormer Strukturen.
Obwohl das Fluoreszenzangiogramm eine echte Bereicherung des ophthalmoskopischen
Spiegelbefundes ergeben kann, darf man  nicht übersehen, daß auch einige Nachteile vorhanden
sind, deren Unkenntnis zu Fehleinschätzungen und Irrtümern in der Interpretation der Befunde
führen kann [JÜTTE, 1968].
Drei Phänomene wirken sich besonders störend aus [JÜTTE, 1968]:
- die Eigenfluoreszenz okularer Gewebe,
- Löschungseffekte,
- das Auftreten optischer Täuschungen.
Die Pflanzen- und Tierwelt ist reich an Geweben, die bei Bestrahlung mit Licht dieser
Wellenlänge Lumineszenzerscheinungen zeigen. Diese Eigenschaft pflegt man als primäre oder
Eigenfluoreszenz zu  bezeichnen. Zum Unterschied davon ist unter sekundärer Fluoreszenz oder
Fluorchromierung die Anfärbung mit fluoreszierenden Substanzen zu verstehen, die sich an Zell-
oder Gewebselemente anlagern, ohne sie bei Beobachtung im sichtbaren Licht zu färben [JÜTTE,
1968].
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Neben der sekundären Fluoreszenz, wie sie bei Anfärbung mit Farbstoffen eintritt, gibt es in
vielen Geweben schon unter normalen Bedingungen bei Einwirkung von Erregerlicht eine
primäre (Eigen-)Fluoreszenz. Besonders die primäre Fluoreszenz der Gefäßwände, sowohl der
Retina als auch der Aderhaut, ist deutlich nachzuweisen. Die Eigenfluoreszenz der Gefäßwand
pflegt sich mit der sekundären Fluoreszenz des Fluorochroms zu summieren, so daß bei
derartigen Aufnahmen die Netzhautgefäße immer breiter und stärker gefüllt erscheinen als im
Normalbild. So entsteht in Zusammenhang mit dem Phänomen der Eigenfluoreszenz  eine
optische Täuschung [JÜTTE, 1968].
Die durch das Na-Fluorescein erzeugte Sekundärfluoreszenz liegt im Vergleich zur
Primärfluoreszenz mit ihren Maxima in längeren Wellenbereichen. Die Unterscheidung der
beiden Fluoreszenztypen ist mit Erreger- und Sperrfiltern gut möglich, da unter Filtern, die
bevorzugt die sekundäre Fluoresceinfluoreszenz hervorheben, die Eigenfluoreszenz zurücktritt
[BAUERMANN, 1971]. Der vorherrschende Farbton der Eigenfluoreszenz am Augenhintergrund
ist blau. Fluorescein-Natrium wird demgegenüber je nach Dichte gelb bis gelbgrün gesehen. Das
Gleiche gilt für die Papille, deren Primärfluoreszenz schon normalerweise blaugrünliche Töne hat
[JÜTTE, 1968], ihre Eigenfluoreszenz über alle Phasen des Angiogrammes beibehält und vor der
Injektion hell gegen einen dunklen Hintergrund erscheint.
Mit Einschießen des Farbstoffes leuchtet der gesamte Fundus intensiv auf, und mit dem
Abströmen des injizierten Farbstoffes und dem allmählichen Nachlassen des Fundusleuchtens
läuft der umgekehrte Vorgang ab, bis Fundusleuchten in der Nachphase wieder seinen
Ausgangwert primärer Fluoreszenz erreicht [JÜTTE, 1968]. Gebiete mit wenig Bindegewebe
haben nur geringe Eigenfluoreszenz, leuchten schwach und erscheinen nach Injektion gegen den
hellen Fundus besonders dunkel. Es dauert Minuten, bis mit Nachlassen des
Hintergrundleuchtens ihre Eigenfluoreszenz sich durchsetzt und heller wirkt als der Fundus. Je
stärker die primäre Fluoreszenz ist, um so kürzer und kleiner wird dementsprechend die
Schwarzfärbung des Herdes, bis sie am intensiv blauweißen Skleralherd völlig fehlt. Wir
beobachteten dieses Phänomen an allen Orten mit Eigenfluoreszenz. Ein schönes Beispiel dafür
gibt die normale Papille, deren mittelstarke primäre Fluoreszenz nach Injektion über mehrere
Sekunden hin dunkel erscheint, während das intensive Strahlen der Optikusatrophie immer gleich
hell bleibt.
4.5. Fluoreszenzangiographie
Die Fluoreszenzangiographie ist eine Methode zur Darstellung des retinalen und uvealen
Gefäßsystems bzw. Blutflusses am Augenhinterdrund nach Gabe von Natrium-Fluorescein
[PSCHYREMBEL]. Bei der Fluoreszenzphotographie werden nun, entsprechend der
Durchlässigkeit der verwendeten Filter, innerhalb eines bestimmten Spektralbereiches alle
Strahlen abbildungswirksam, sowohl die der primären als auch die der sekundären Fluoreszenz.
Die fotografische Aufnahme erlaubt infolgedessen keine Differenzierung des Effektes, das
Schwarzweißbild gibt Phänomene der Eigenfluoreszenz und der Fluorochromierung in gleichen
Farbtönen wieder. Damit ist die Aussagekraft solcher Bilder erheblich eingeschränkt und
Eigenfluoreszenzerscheinungen können Anfärbungseffekte vortäuschen. Die beim Einschießen
des Farbstoffes in den Fundus eintretende schlagartige Aufhellung beeinflußt in jedem Fall den
Helligkeitsgrad des Bildes, so daß adäquate Vergleiche nicht möglich sind.
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Als Zusatzmethode der bisher bekannten ophthalmoskopischen Untersuchungsmittel scheinen
neuerlich insbesondere  Intravitalfärbungen des Augenhintergrundes in steigenden Maße an
Bedeutung zu gewinnen [JÜTTE, 1968]. Dieses war einer der Gründe, die die Augenärzte
bewogen, zur Scanning-Laser-Fluoreszenzophthalmoskopie überzugehen. Einen entscheidenden
Schritt auf diesem Weg stellt die Fluoreszenzangiographie dar, die erstmalig  1961 von den
Medizinstudenten NOVOTNY und ALVIS an der Universität von Indianapolis zur Untersuchung
der Netzhautgefäße eingesetzt wurde. Die Entwicklung erfolgte nicht in einer Augenklinik,
sondern im Rahmen eines Forschungsprojektes in der inneren Medizin [WOLF, 1995;
NOVOTNY & ALVIS, 1961]. Mit Beiträgen aus Deutschland (WESSING, JÜTTE, LEMKE),
London, Holland, Schottland, Dänemark, Japan, Griechenland, aus der Schweiz und aus den
USA begann in den folgenden Jahren allgemeines Interesse sichtbar zu werden. Das
Rahmenthema aller Veröffentlichungen ist die Fluoreszenzfotografie [JÜTTE, 1968].
Die Fluoreszenzangiographie der Retina entwickelte sich schnell zu einem Routineverfahren
[WOLF, 1995]. Durch zahlreiche bildgebende Verfahren bemüht man sich seit den Anfängen der
Ophthalmologie, den Augenhintergrund zu beobachten, um hieraus Rückschlüsse auf den
Zustand von Retina und Chorioidea zu ziehen. Aus der einfachen Betrachtung, der Photographie
sowie der Hochfrequenzphotographie mit Kontrastmitteldarstellung der Augenhintergrundgefäße
entwickelte sich in der Augenheilkunde die videodokumentierte Angiographie des
Augenhintergrundes.
1973 stellte YAASZ  eine neue Apparatur vor, bei der die Fluoreszenzangiographie mit einer
Videokamera auf Band aufgenommen werden konnte [FISCHER]. Die bereits Anfang der 70er
Jahre vorgestellten Systeme zur Videofluoreszenzangiographie scheiterten an der Notwendigkeit,
kontinuierlich hohe Lichtintensitäten verwenden zu müssen. Diese sind jedoch wegen der starken
Blendung für Untersuchungen beim Menschen zu hoch und nicht tolerierbar. Sie können durch
Lichtabsorption am Pigmentepithel photochemisch Schäden der Netzhaut verursachen
(KUWABARA und GORN, 1968). Andere Systeme zur Videofluoreszenzangiographie hatten
den Nachteil, daß die Bildqualität der Videosequenz völlig unzureichend war [RICHARD, 1984].
Erst die Anwendung sehr lichtempfindlicher Restlichtverstärkerkameras erlaubte den Einsatz der
Videofluoreszenzangiographie für klinische Untersuchungen. Mit Hilfe dieser
Videoangiographietechnik ist es möglich geworden, die Fluoreszenzangiographie der Netzhaut
kontinuierlich darzustellen und besonders einfach in der klinischen Routineangiographie
einzusetzen [RICHARD, 1984]. Die Videofluoreszenzangiographie gestattet neben einer
genaueren morphologischen Betrachtung eine Quantifizierung der retinalen Mikrozirkulation in
vivo beim Menschen [AREND,1992]. An der Austrittspupille der Funduskamera bei den
Beleuchtungsstufen III und IV (110/125 V) beträgt die Beleuchtungsstärke, die von Patienten und
Probanden als sehr gut verträglich bezeichnet wurde, nur 7 bzw. 10 Lux [KÖBER, , 1980].
Die Aufnahmedauer  beträgt mit neuen Funduskameras (mit einer Lichtstärke von 5/10³ Lux)
etwa 1,5 Minuten und nach drei bis fünf Minuten wird die Spätphase des Angiogramms auf
Videoband aufgenommen. Diese Technik belastet den Patienten wenig und zeichnet sich durch
eine sehr gute Bildqualität aus. Ziel vieler Bemühungen war es in den letzten Jahren, die
Bildqualität bei der Videoangiographie soweit zu verbessern, daß bei geringer Lichtbelastung des
Patienten eine qualitativ hochwertige Darstellung ermöglicht wird [RICHARD, 1984].
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Trotzdem war die Fotofluoreszenzangiographie der Videotechnik hinsichtlich der
Abbildungsqualität deutlich überlegen [WOLF, 1995; RICHARD, 1984]. Vorteil der Fototechnik
ist die hohe geometrische Auflösung, während mit der Videotechnik Fluoreszenzangiogramme
mit hoher Bildfrequenz aufgezeichnet werden können. Deshalb wurde zur
Fluoreszenzangiographie der Retina entweder die Foto- oder die Videotechnik verwendet
[WOLF,1993].
Hält man die Bewegung des Magnetbandes an (Standbild), zeigt sich allerdings der gravierende
Nachteil der Methode der Videotechnik: die gegenüber der Foto-Blitz-Technik schlechte Qualität
des einzelnen Bildes (= niedere Ortsauflösung). Diese schlechte Qualität ist der Preis für die
hervorragende Zeitauflösung von 25 Bildern pro Sekunde. Der Grund liegt darin, daß die
Videokamera mit sehr wenig Licht auskommen muß. Es ist sowohl technisch unmöglich als auch
für den Patienten unerträglich, eine Leuchtdichte wie im Elektronenblitz über die ganze Zeit
aufrechtzuerhalten. Um die Vorteile der Videotechnik (hohe Zeitauflösung) und der Fotos (hohe
Ortsauflösung) zu vereinigen, wurde eine Funduskamera mit zwei optischen Ausgängen
verwendet, wobei mittels eines Klappspiegels zwischen Video- und Fotokamera umgeschaltet
werden kann.
In der Praxis hängen die Ergebnisse der Messung - z.B. Strömungsgeschwindigkeiten – jedoch
von folgenden Faktoren ab:
• von der Bildqualität,
• von der Fluoresceinkonzentration,
• von den allgegenwärtigen Augenbewegungen,
• von Videoartefakten,
• von der Wahl der Meßstellen und
• von begrifflichen Festlegungen [MISZALOK, 1985].
Erst der Einsatz des Scanning-Laser-Ophthalmoskops und digitaler Bildaufzeichung verbesserte
die Bildqualität von Videofluoreszenzangiographien so weit, daß sie der von
Fotofluoreszenzangiographien gleichwertig oder sogar überlegen ist [WOLF, 1995]. Dieses
System vereinigt die Vorteile der Photo-Fluoreszenzangiographie ( hohe geometrische
Auflösung) mit denen der Video-Fluoreszenzangiographie (hohe zeitliche Auflösung). Zur
Aufzeichung des Videosignals werden normalerweise Videorekorder eingesetzt. So ist die
zeitliche Auflösung beim Videorekorder durch die Videonorm auf 50 Hz festgelegt und es
kommt  im Standbild-Betrieb eines Videorekorders zu einem erheblichen Auflösungsverlust, was
zu einer Reduktion der Bildqualität führt. Diese Nachteile bei Aufzeichnung des vom SLO
(Scanning-Laser-Ophthalmoskop) produzierten Videosignals mit einem Videorekorder
motivierten viele Fachleute zum Aufbau eines digitalen Bildspeichersystems zur Speicherung
von Fluoreszenzangiographien.
Es ergaben sich folgende Forderungen an das System zur digitalen Speicherung von
Fluoreszenzangiogrammen:
1. Die dynamische Phase der Fluoreszenzangiographie sollte mit hoher zeitlicher Auflösung
vollständig aufgezeichnet werden.
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2. Zur Beurteilung morphologischer Veränderungen sollten Bilder mit hoher geometrischer
Auflösung gespeichert werden können.
3. Neben dynamischen Bildern aus der Frühphase der Angiographie mußte die Möglichkeit
geschaffen werden, statische Bilder aus der Spätphase der Fluoreszenzangiographie zu
erfassen [WOLF,1993].
Bei der Fluoresceinangiographie mit dem Scanning-Laser-Ophthalmoskop (SLO) wird die Retina
mit dem blauen Licht des Argon-Laserstrahles beleuchtet. Man kann die gewünschte
Wellenlänge und Laserleistung einstellen. Für den jeweiligen Farbstoff (Fluorescein) ist diese
Anregungswellenlänge (488 nm) erforderlich; die austretende Laserleistung beträgt 0-500 mW
[SLO,1997]. Gleichzeitig wird das vom fluoreszierenden Farbstoff emittierte Licht beobachtet.
Dabei wird im Beobachtungsstrahlengang ein Sperrfilter verwendet, der für das reflektierte Licht
undurchlässig ist. Der Fundus wird bei Filterverwendung sehr dunkel. Bei einer
Beleuchtungsstärke von 350µW/cm² durch das blaue Licht (488 nm) des Argon-Laserstrahles
wird ein optimaler Bildkontrast erzielt und wird eine Untersuchungszeit von circa 17 Minuten
erlaubt, ohne daß Grenzwerte für eine Schädigung der Retina auf Grund zu hoher Lichtbelastung
erreicht werden [WOLF, 1995]. Laserlicht ist immer monochromatisch [FLAMMER]. SLO-
Geräte benutzen auch andere Laserstrahlungen mit anderer Wellenlänge und anderen Intensitäten
[SLO; 1997].
Die Optik eines Scanning-Laser-Ophthalmoskopes (SLO) unterscheidet sich grundlegend von
einer Funduskamera oder einem Ophthalmoskop. Das SLO erzeugt im Vergleich zur
herkömmlichen Aufnahmetechnik ein qualitativ wesentlich verbessertes Videobild der Retina,
welches mit einem digitalen Rekorder aufgezeichnet wird und für die klinische
Routineanwendung geeignet ist. Die digitalen Bilder werden gespeichert und können zur
weiteren Diagnostik, zur Therapieplanung oder zu Demonstrationen jederzeit abgerufen werden
[WOLF, 1995].
Das Grundprinzip der Scanning-Laser-Technik ist eine punktweise sequentielle Beleuchtung und
Abbildung des zu untersuchenden Objektes mit Hilfe eines Laserstrahls [WOLF, 1995;
SLO;1997]. Scanning läßt sich am besten mit ” punktweise abtasten”  übersetzen. Der Laserstrahl
wird mittels eines Spiegelsystems zeilenweise über das abzubildende Objekt geführt. Dann wird
gemessen, wie viel Licht bei der Beleuchtung dieses Punktes reflektiert wird [Flammer, 2000].
HARRIS berichtet:
” The maximum power of the laser’ s illumination of the retina is 720 mW/cm² (159) which is far
less than the intensity of light used in fundus photography, although it is measured for a longer
interval. This laser illumination is also less than the American National Standards Institute limit
of 1 mW/cm².”  [HARRIS EL AL, 1998].
4.6. Durchführung
Fluoreszenzophthalmoskopische Untersuchungen erfolgen im verdunkelten Raum [WOLF,
1995], um möglichst kontrastreiche Aufnahmen zu erhalten [RICHARD, 1984]. Voraussetzung
für eine gute Befunderhebung sind klare Medien, erweiterte Pupillen und ein ruhiger, zur
Mitarbeit bereiter Patient [JÜTTE, 1968].
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Vor der Durchführung der Fluoreszenzangiographie wird die Pupille des zu untersuchenden
Patienten durch lokale Applikation eines Mydriatikums erweitert. Da die Abbildungsqualität des
Scanning-Laser-Ophthalmoskopes von der Pupillenweite bestimmt wird, ist eine möglichst
optimale Mydriasis wünschenswert. Nach Einlegen der Injektionsnadel in die Vena cubitalis
wird der Raum völlig verdunkelt [WOLF, 1995].
Gleichzeitig werden dem Patienten 2,5 ml einer 10%igen Lösung von Fluorescein-Natrium und
nachfolgend 5 ml einer 0,9%igen Lösung von physiologischer Natriumchloridlösung schnell in
eine Armvene injiziert und das Triggersignal zum Start des digitalen Rekorders gegeben. Dann
wird bis zur vollständigen Anfärbung der retinalen Venolen das Netzhautbild kontinuierlich
aufgezeichnet. Sowohl Leerbilder als auch die Füllung des retinalen Gefäßsystems mit
Fluorescein werden mit dem 40° Bildfeld und dem 20° Bildfeld bis zur Spätphase der
Angiographie aufgezeichnet. Hier wurde eine Laserleistung von 300 µW/cm² gewählt [AREND,
1993; AREND, in Druck].
ASHWORTH (1970) berichtet:
 ” Fluorescence of the optic disc can be divided into early and late phases. The early phase is seen
within a few seconds of the injection when the retinal vessels fill with dye (fluorescein
angiogramm). The dye then recirculates. By five minutes after the injection, normal early
fluorescence has usually faded. Disc fluorescence then appears and increases. It is still present
after 30 min. This paper describes the late phase of disc fluorescence in the normal eye and in
disorders of the optic nerve. It is particularly concerned with the changes which occur between 5
and 15 min after the injection.”
Die Fluoresceinangiographie wird im allgemeinen in 3 Phasen eingeteilt. Unter der arteriellen
Phase versteht man den Zeitraum des Farbstoffeintritts in die retinalen Arterien bis zum Beginn
der venösen Füllung. In diesem Zeitraum treten die schnellsten Helligkeitsveränderungen auf.
Der Zeitraum zwischen dem Beginn der venösen Füllung bis zur vollständigen Anfärbung der
retinalen Venolen wird als venöse Phase bezeichnet. RICHARD (1984) unterscheidet hier auch
zwischen frühvenöser und spätvenöser Kreislaufzeit.  Die anschließende Spätphase ist durch
langsame Änderungen der lokalen Intensität gekennzeichnet, die ca. zwischen 5 und 30 Minuten
nach der Injektion des Farbstoffes dauert.
 In der Spätphase spielen Diffusionsvorgänge von Fluorescein eine wichtige Rolle. Intakte
Retinagefäße und das retinale Pigmentepithel sind Diffusionsbarrieren, während choroidale
Gefäße für Fluorescein durchlässig sind. Exsudation von Fluorescein aus retinalen Gefäßen oder
Diffusion durch das retinale Pigmentepithel zeigen Schrankenstörungen an.
Der Abstrom des Fluoresceins durch die Netzhautvene erfolgt zunächst papillennah,  da dort der
arteriovenöse Weg am kürzesten ist. Die retinale Fluoreszenz nimmt nach einer halben Minute
noch einmal gering zu, wenn der stark verdünnte Fluoresceinstrom nach einer Körperpassage die
Gefäße des Auges erneut passiert. Nach 5 bis 10 Minuten hat sich das Fluorescein gleichmäßig
auf das Blutvolumen verteilt und verschwindet nach 20 bis 30 Minuten vollständig aus den
Gefäßen [HUNOLD, 1983].
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Als bilderzeugendes Gerät wurde ein Scanning-
Laser-Ophthalmoskop verwendet. Das Signal des
Scanning-Laser-Ophthalmoskopes wird mit Hilfe
eines speziell für die Sequenzangiographie
entwickelten digitalen Rekorders aufgezeichnet.
Mit dem an der RWTH Aachen entwickelten
Bildaufzeichnungsgerät, das maßgeblich in
Kooperation der Abteilung Augenheilkunde,
mehrere weiterer Abteilungen der RWTH Aachen
und der Firma Rodenstock erarbeitet wurde,
können Bilder mit einer Halbbildfrequenz von 50
Hz digital aufgezeichnet werden [WOLF, 1995].
Das verwendete SLO (Rodenstock Instrumente, Ottobrunn, Germany) ermöglicht die
Beobachtung des Augenhintergrundes unter 2 verschiedenen Bildwinkeln (20° und 40° Bildfeld).
Um einen Überblick über die Retina zu gewinnen, wird das nominal 40° Bildfeld (29°x23°)
verwendet. Die Größe der dargestellten Fläche beträgt dabei 8,58 x 6,9 mm. Mit dem nominal
20° Bildfeld (15°x14°) lassen sich Details sehr genau darstellen [AREND, in Druck].
Der Durchmesser des Lichtspots auf der Retina beträgt für das 20° Bildfeld circa 20µm. Diese
Spotgröße ermöglicht bei einem Pupillendurchmesser von 6 mm theoretisch eine räumliche
Auflösung von circa 10µm.  Für das größere 40° Bildfeld beträgt die theoretisch erreichbare
maximale räumliche Auflösung circa 20µm [WOLF, 1995].
4.7. Beschreibung der für die Auswertung benutzten Geräte
Die Auswertung der Angiogramme erfolgt direkt von den Videobandbildern mit Hilfe eines
Bildanalysesystems. Entscheidend für die Auswertung der Videoangiogramme ist jedoch ein
präziser Zeitlupen- und Standbildbetrieb des Gerätes [RICHARD, 1984]. Deshalb wird mit Hilfe
des ” Inspector 2.1–Programms”  das Standbild, das am Computermonitor gezeigt wird,
festgehalten, ohne den Standbildbetrieb des Videorecorders zu benutzen. Dann wird dieses
Standbild im Computer gespeichert.
Die Anlage zur Auswertung der Videofluoreszenzangiogramme besteht aus einem ¾ Zoll U-
matic-sp Videorecorder der Firma Sony (vo-9800 p), der Zeitlupen- und Standbildauswertung
ermöglichen kann, einem Videomonitor der Firma Panasonic (wv 5470), einem 17-Zoll
Computermonitor (ELSA: ECOMO 20S96) und einem Bildanalyserechner mit Microsoft-
Programmen (Photoshop und Matrox Inspector 2.1).
Es wurden ¾ Zoll-Videobänder (Sony) verwendet, die eine bessere Auflösung als die ½ Zoll-
Videobänder und eine geringere Auflösung als 1- oder 2-Zoll-Bänder haben, was  aber im
Vergleich zu anderen Störfaktoren (getrübte Augenmedien etc.) wenig ins Gewicht fällt
[RICHARD, 1984].
Ausgewertet wurden die Videobänder, die im Zeitraum von März 1996 bis März 2000
aufgezeichnet wurden und die Nummern 999-1053 haben.
Abb. 19: Versuchseinheit
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5. Statistik
Anhand der gesammelten Meßdaten wird über ein spezielles Computerprogramm ein
Histogramm für jede Meßstelle errechnet und graphisch dargestellt. Mit Hilfe der Prüfstatistik
werden die Aussagen einer Hypothese mit einer bestimmten Irrtumswahrscheinlichkeit bestätigt
oder verworfen [RAMM, 1987]. Die Berechnungen wurden mit einem Personalcomputer (Apple
Macintosh) durchgeführt. Zur Verwaltung und Langzeitspeicherung der Daten wurde eine
Datenbank erstellt. Mit Hilfe von Suchkriterien wurden die zu untersuchenden Daten ausgewählt
und anschließend in das Statistikprogramm übertragen. Die einzelnen statistischen Tests wurden
über ein Menü angewählt. Das Programm erlaubt außer den statistischen Tests eine graphische
Darstellung auf verschiedene Arten. Die Ausgabe sämtlicher Ergebnisse erfolgt wahlweise über
den Bildschirm oder über einen angeschlossenen Drucker [Wolf, 1987].
5.1. Allgemeines Vorgehen
Gemäß der in Biologie und Medizin üblichen Definition liegen 95% der Werte der untersuchten
Gesunden im Referenzbereich. Zunächst wurde untersucht, ob die vorliegende Stichprobe
normalverteilt ist oder nicht [WOLF, 1987]. Der Test auf Normalverteilung wurde nach
Kolmogoroff-Smirnow durchgeführt. Normal verteilte Stichproben wurden mit Mittelwert (M)
und Standardabweichung (SD) beschrieben. Interessiert man sich für die Unterschiede in den
Mittelwerten zwischen mehr als zwei Gruppen, so verwendet man Varianzanalysen (ANOVA:
„analysis of variance“). Die Beziehung „ANOVA“ rührt daher, daß bei Varianzanalysen die
gesamte beobachtete Varianz rechnerisch in die Varianz innerhalb der Gruppen und die Varianz
zwischen den Gruppen zerlegt wird. Aus dem Verhältnis der Varianz zwischen den Gruppen und
der Varianz innerhalb der Gruppen wird eine Prüfgröße berechnet, anhand deren ein
Signifikanztest durchgeführt wird. Dieser Test prüft die Hypothese, daß die Mittelwerte aller
Gruppen identisch sind [SCHNELL]. Als Signifikanzschranke galt jeweils das 5%-Niveau. Die
Wahrscheinlichkeit, daß eine Hypothese fälschlicherweise akzeptiert wird, wird als
Irrtumswahrscheinlichkeit (P) bezeichnet. Es ist einleuchtend, daß man der Hypothese um so
mehr trauen wird, je kleiner die durch die statistische Analyse ermittelte
Irrtumswahrscheinlichkeit ist. Die ” kritische”  Irrtumswahrscheinlichkeit bezeichnet man als das
(1% oder 5%-)Signifikanzniveau. Ein Vergleich der ermittelten Irrtumswahrscheinlichkeit (P)
mit dem zuvor festgelegten Signifikanzniveau (α) zeigt, ob das Ergebnis der Untersuchung
signifikant (man spricht von einem bedeutsamen, statisisch gesicherten Unterschied zwischen den
beiden Proben bezüglich des untersuchten Merkmalsparameters, P ≤ α) oder nicht signifikant
(P > α) ist [BORTZ, 1989].
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Wert kleiner als 0,05 besagt, daß von einem Unterschied zwischen Gesunden und Kranken
ausgegangen werden kann (mit einer Irrtumswahrscheinlichkeit von höchstens 5%); ein P-Wert
oberhalb von 0,05 hingegen läßt nur den Schluß zu, daß aus den vorliegenden Daten nicht auf
einen Unterschied geschlossen werden kann; das bedeutet nicht, daß nicht vielleicht doch ein
Unterschied vorliegt. Aussagen, die aufgrund der Annahme der Nullhypothese mit 5% (P = 0,05)
bzw. 1% (P = 0,001) Irrtumswahrscheinlichkeit getroffen werden, werden als signifikant bzw.
hoch signifikant bezeichnet [RAMM, 1987].
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In den nachfolgenden Tabellen sind bei allen Korrelationen und Gruppenvergleichen signifikante
P-Werte unter 0,05 erachtet und mit S bezeichnet. Die gemessenen Werte für die Leckage-Ratio
waren signifikant unterschiedlich bezogen auf die klinische Einteilung.
5.2. Verwendete Statistk
In Abhängigkeit von der Verteilung der zu untersuchenden Stichproben wurden verschiedene
Tests wie Kolmogoroff-Smirnoff-Test, U-Test, Untergruppen mit ANOVA und Signifikanz für
Bonferroni/Dunn (P = 0,05) im ersten allgemeinen Teil und ANOVA und Signifikanz für
Fisher’ s Protected Least Significant Difference - Fisher`s PLSD - (P = 0,05) im zweiten Teil der
Ergebnisse (Leckage) durchgeführt und analysiert.
5.3. Patientengut
Es wurden Normalprobanden untersucht, die sich freiwillig für die Untersuchungen zur
Verfügung stellten. An diesem Kollektiv gesunder Personen sollten Normalwerte erarbeitet
werden. Im Anschluß daran erfolgte im Rahmen einer Studie an Glaukompatienten, die sich in
der Augenklinik der medizinischen Einrichtungen der RWTH Aachen befinden, die Auswertung
der Videofluoreszenzangiographien von den Videobändern mittels einer computergesteuerten
Meßeinrichtung. Bei allen Patienten wurde die Videofluoreszenzangiographie mit dem Scanning-
Laser Ophthalmoskop durchgeführt. Anamnestische und andere Meßdaten der Patienten aus
unterschiedlichen Glaukomgruppen und der gesunden Probanden wurden aus Zuweisungen zur
Glaukomdatenbankdokumentation an die Glaukomabteilung der Aachener Augenklinik
selektioniert. Diabetiker wurden von dieser Studie ausgeschlossen.
In den folgenden Tabellen sind die Kenngrößen der Variablen von Gesunden und Kranken im
Vergleich dargestellt. Aufgrund der geringen Fallzahl von Pigmemtdispersion (PDS) bzw.
Pigmentglaukom (PG) wurden diese für die Statistiken nicht verwendet.
Ausgewertet wurden Augen von Menschen, die in 5 Diagnosegruppen eingeteilt wurden:
- 111 okulare Hypertension-Patienten,
- 111 POWG-Patienten
- 68   NDG-Patienten,
- 68   Glaucoma like disc-Patienten und
- 79   normale Probanden.
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6. Ergebnisse
6.1. Teil (I): Allgemein
In den folgenden Tabellen sind die klinischen und demographischen Daten des gesunden
Vergleichskollektivs sowie des Glaukompatientenkollektivs aufgeführt. Dabei zeigen sich viele
signifikante Unterschiede zwischen den Gruppen.
Als allgemeine Parameter wurden Alter, Puls und Blutdruck gemessen.
1985 unterschied RICHARD eine arterielle, eine frühvenöse und eine spätvenöse Kreislaufzeit,
die eine Abhängigkeit vom Alter der Patienten aufweisen.
Deskriptive Statistik
Bei der Analyse der Fälle fällt zunächst auf, daß alle Glaukomgruppen einen größeren Mittelwert
im Vergleich zum Mittelwert normaler Probanden (37,592 +/-14,838 Jahre) haben.
ANOVA Bonferroni/Dunn statistisch für das Alter der Gruppen, Signifikanzniveau: 5%
In dieser Tabelle sind die Vergleiche nicht signifikant, wenn der entsprechende P-Wert nicht
kleiner als 0,005 ist.
Die Glaukompatienten waren signifikant älter als die Normalprobanden.
Im Alter (P < 0,005) unterscheiden sich alle Gruppen statistisch signifikant voneinander, mit
Ausnahme der Gruppe POWG mit den Gruppen NDG und mit ok. Hypertension.
Tabelle (1): Alter [Jahre] M SD
Total 51,905 14,396
Normal 37,592 14,838
Ok.Hypertension 54,774 10,153
POWG 56,287 11,400
Glaucoma like disc 45,875 11,798
NDG 61,109 11,701
Tabelle (2): Alter P-Value
Ok.Hypertension,         normal <,0001 S
POWG,                          normal <,0001 S
Normal,                          glaucoma like disc   ,0003 S
Normal,                          NDG <,0001 S
Ok.Hypertension,            POWG   ,3582
Ok.Hypertension,            glaucoma like disc <,0001 S
Ok.Hypertension,            NDG   ,0008 S
POWG,                            glaucoma like disc <,0001 S
POWG,                            NDG   ,0092
Glaucoma like disc,         NDG <,0001 S
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BLUTDRUCKMESSUNG
Seit man weiß, daß ein hoher Blutdruck (arterielle Hypertonie)  ein wichtiger Risikofaktor für die
sog. kardiovaskulären Erkrankungen ist, hat die Blutdruckmessung große medizinische
Bedeutung erlangt. Relativ neu hingegen ist die Erkenntnis, daß auch ein zu niedriger Blutdruck
(arterielle Hypotonie) einen entscheidenden Risikofaktor für die Entwicklung eines
Glaukomschadens darstellen kann. Nicht jeder Mensch mit niedrigem Blutdruck entwickelt auch
einen Glaukomschaden. Die Wahrscheinlichkeit steigt aber, wenn der niedrige Blutdruck mit
erhöhtem Augendruck und/oder vaskulären Fehlregulationen kombiniert ist.
Als allgemeine Kreislaufparameter wurden Puls und Blutdruck mit einer automatischen
Vorrichtung gemessen (Dinap Criticare Vital Daten Monitor, Criticare, Tampa, FL, USA)
[AREND, in Druck].
Deskriptive Statistik
Bei der Analyse der Fälle fällt zunächst auf, daß die Mittelwerte von RRsys (systolischer
Blutdruck) bei allen Glaukomgruppen höher im  Vergleich zu Normalprobanden (126,539 +/-
10,876 mm Hg) sind.
ANOVA Bonferroni/Dunn statistisch für RRsys der Gruppen, Signifikanzniveau: 5%
In dieser Tabelle sind die Vergleiche nicht signifikant, wenn der entsprechende P-Wert nicht
kleiner als 0,005 ist.
Im Vergleich zu Normalprobanden sind nur zwei Glaukomgruppen (POWG und
ok.Hypertension) statistisch signifikant. Sonst unterscheiden sich die anderen Gruppen statistisch
nicht signifikant voneinander.
Tabelle (3): RRsys [mmHg] Mt SD
Total 134,970 19,421
Normal 126,539 10,876
Ok.Hypertension 138,789 23,561
POWG 136,567 13,795
Glaucoma like disc 137,312 25,683
NDG 135,354 21,889
Tabelle (4): RRsys P-Value
OK.Hypertension,       normal <,0001 S
POWG,                         normal   ,0007 S
Normal,                        glaucoma like disc   ,0076
Normal,                        NDG   ,0064
Ok.Hypertension,          POWG   ,4191
Ok.Hypertension,          glaucoma like disc   ,7044
Ok.Hypertension,          NDG   ,2629
POWG,                          glaucoma like disc   ,8478
POWG,                          NDG   ,6911
Glaucoma like disc,       NDG   ,6340
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Deskriptive Statistik
Bei der Analyse der Fälle fällt zunächst auf, daß die Mittelwerte von RRdias (diastolischer
Blutdruck) bei allen Glaukomgruppen höher als bei Normalprobanden (74,711 +/- 8,338 mm Hg)
sind.
ANOVA Bonferroni/Dunn statistisch für Rrdias der Gruppen, Signifikanzniveau: 5%
In dieser Tabelle sind die Vergleiche nicht signifikant, wenn der entsprechende P-Wert nicht
kleiner als 0,005 ist.
Im Vergleich zu Normalprobanden ist nur NDG nicht signifikant.
Die Glaukomgruppen unterscheiden sich hinsichtlich des RRdias nicht signifikant voneinander.
Deskriptive Statistik
In der normalen Gruppe ist der mittlere Wert für den Puls gleich (71,276 +/- 10,361
Herzschläge/Minute).
Es gibt keine praktisch signifikanten Unterschiede.
Tabelle (5): RRdias [mm Hg] M SD
Total 80,184 11,870
Normal 74,711 8,338
Ok.Hypertension 82,400 11,430
POWG 81,794 10,279
Glaukoma like disc 82,312 18,042
NDG 79,738 12,957
Tabelle (6): RRdias P-Value
OK.Hypertension,      normal <,0001 S
POWG,                        normal <,0001 S
Normal,                        glaucoma like disc   ,0020 S
Normal,                        NDG   ,0107
Ok.Hypertension,          POWG   ,7176
Ok.Hypertension,          glaucoma like disc   ,9706
Ok.Hypertension,          NDG   ,1550
POWG,                          glaucoma like disc   ,8266
POWG,                          NDG   ,2699
Glaucoma like disc,       NDG   ,3050
Tabelle (7):
 Puls [Herzschlag/Minute]
M SD
Total 71,565 12,576
Normal 71,276 10,361
Ok.Hypertension 69,220 12,964
POWG 68,989 11,856
Glaucoma like disc 76,767 11,702
NDG 76,164 14,161
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Die Beurteilung der Papille ist der wichtigste Schritt zur Diagnose eines Glaukoms. Bei der
glaukomatösen Papillenatrophie gehen nicht nur die Nervenfasern, sondern auch das Stützgewebe
und Blutgefäße im Bereich des Sehnervenkopfes zugrunde, es kommt zur Papillenexkavation.
Der Augenarzt beurteilt zunächst die Größe der Papille und dann betrachtet er die Form der
Exkavation.
Die Exkavationsgröße wurde als das Verhältnis der Größe der Exkavation zur Größe der
gesamten Papille (C–D Ratio = cup to disc ratio) angegeben und die Papillenfläche wurde in
Quadratmillimeter bestimmt.
Der Computer kann auch verschiedene Flächen berechnen. Man hofft, daß sich glaukomatöse
Veränderungen dadurch früher erfassen und in ihrem Verlauf besser beobachten lassen.
Die nächsten Tabellen zeigen die Exkavationsgröße für die einzelnen Glaukomgruppen und die
der gesunden Probanden.
Deskriptive Statistik
Bei der Analyse der Fälle fällt zunächst die normale Gruppe auf:
Im Vergleich zum Mittelwert von normalen Probanden (1,514 +/- 0,248 mm²) haben alle
Glaukomgruppen einen größeren Mittelwert.
ANOVA Bonferroni/Dunn statistisch für die Papillenfläche der Gruppen, Signifikanzniveau: 5%
In dieser Tabelle sind die Vergleiche nicht signifikant, wenn der entsprechende P-Wert nicht
kleiner als 0,005 ist.
Im Vergleich zu Normalprobanden sind nur Patienten mit glaukoma like disc statistisch
hochsignifikant (P < 0,0001). Die Glaukomgruppen unterscheiden sich hinsichtlich der
Papillenfläche nicht signifikant voneinander.
Tabelle (8): Papillenfläche [mm²] M SD
Total 1,704 ,382
Normal 1,514 ,248
Ok.Hyper-tension 1,636 ,296
POWG 1,696 ,370
Glaukoma like disc 2,021 ,384
NDG 1,724 ,420
Tabelle (9): Papillenfläche P-Value
OK.Hypertension,       normal ,3404
POWG,                         normal ,0870
Normal,                         glaucoma like disc <,0001 S
Normal,                         NDG ,0412
Ok.Hypertension,           POWG ,6115
Ok.Hypertension,           glaucoma like disc ,0051
Ok.Hypertension,           NDG ,4429
POWG,                           glaucoma like disc ,0054
POWG,                           NDG ,7539
Glaucoma like disc,        NDG ,0089
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Deskriptive Statistik
Bei der Analyse der Fälle fällt auf, daß alle  Glaukomgruppen einen größeren Mittelwert als die
Normalprobanden (0,255 +/- 0,157 ) haben.
ANOVA Bonferroni/Dunn statistisch für C-D Ratio horizontal der Gruppen,
Signifikanzniveau: 5%
In dieser Tabelle sind die Vergleiche nicht signifikant, wenn der entsprechende P-Wert nicht
kleiner als 0,005 ist.
Im Vergleich mit Normalprobanden sind alle Glaukomgruppen hinsichtlich C-D Ratio horizontal
signifikant.
Glaucoma like disc unterscheidet sich hier von den beiden Gruppen (NDG und POWG) nicht
signifikant. Die anderen Glaukomgruppen unterscheiden sich statistisch signifikant voneinander.
Tabelle (10): C-D Ratio-horizontal M SD
Total ,478 ,239
Normal ,255 ,157
Ok.Hyper-tension ,336 ,173
POWG ,598 ,170
Glaukoma like disc ,666 ,080
NDG ,771 ,105
Tabelle (11): C-D Ratio-horizontal P-Value
OK.Hypertension,   normal   ,0019 S
POWG,                     normal <,0001 S
Normal,                     glaucoma like disc <,0001 S
Normal,                     NDG <,0001 S
Ok.Hypertension,       POWG <,0001 S
Ok.Hypertension,       glaucoma like disc <,0001 S
Ok.Hypertension,       NDG <,0001 S
POWG,                      glaucoma like disc   ,0583
POWG,                      NDG <,0001 S
Glaucoma like disc,   NDG   ,0107
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Deskriptive Statistik
Bei der Analyse der Fälle fällt auf, daß alle  Glaukomgruppen einen größeren Mittelwert als die
Normalprobanden (0,237 +/- 0,175) haben.
ANOVA Bonferroni/Dunn statistisch für C-D Ratio vertikal der Gruppen, Signifikanzniveau: 5%
In dieser Tabelle sind die Vergleiche nicht signifikant, wenn der entsprechende P-Wert nicht
kleiner als 0,005 ist.
Im Vergleich mit Normalprobanden sind alle Glaukomgruppen hinsichtlich C-D Ratio vertikal
statistisch hochsignifikant (P < 0,0001).
Glaucoma like disc unterscheidet sich hier von den beiden Gruppen (NDG und POWG ) nicht
signifikant, sonst unterscheiden sich die Glaukomgruppen statistisch signifikant voneinander.
Tabelle (12): C-D Ratio-vertikal M SD
Total ,470 ,237
Normal ,237 ,175
Ok.Hyper- tension ,324 ,164
POWG ,596 ,170
Glaukoma like disc ,644 ,101
NDG ,745 ,086
Tabelle (13): C-D Ratio-vertikal P-Value
OK.Hypertension,        normal <,0001 S
POWG,                          normal <,0001 S
Normal,                         glaucoma like disc <,0001 S
Normal,                         NDG <,0001 S
Ok.Hypertension,           POWG <,0001 S
Ok.Hypertension,           glaucoma like disc <,0001 S
Ok.Hypertension,            NDG <,0001 S
POWG,                           glaucoma like disc   ,1794
POWG,                           NDG <,0001 S
Glaucoma like disc,        NDG ,0145
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Deskriptive Statistik
Bei der Analyse der Fälle fällt auf, daß alle  Glaukomgruppen einen größeren Mittelwert als die
Normalprobanden (0,193 +/- 0,107) haben.
ANOVA Bonferroni/Dunn statistisch für C-D Ratio area der Gruppen, Signifikanzniveau: 5%
In dieser Tabelle sind die Vergleiche nicht signifikant, wenn der entsprechende P-Wert nicht
kleiner als 0,005 ist.
Im Vergleich zu Normalprobanden sind nur ok.Hypertensiongruppen statistisch nicht  signifikant.
Glaucoma like disc unterscheidet sich hier von den beiden Gruppen (NDG und POWG) nicht
signifikant. Die beiden Gruppen (POWG mit NDG) unterscheiden sich statistisch ebenfalls nicht
signifikant voneinander. Die anderen Gruppen unterscheiden sich statistisch hochsignifikant
voneinander (P < 0,0001).
Die Papillenbeurteilung erlaubt uns aber noch keine sicheren Rückschlüsse auf die Sehfunktion
des Patienten. Diese läßt sich mit Hilfe der computergesteuerten Perimetrie (Ausmessung des
Gesichtsfeldes) bestimmen, die  bei der Verlaufsbeurteilung und der Diagnose des Glaukoms eine
ganz entscheidende Rolle spielt. Im Fall eines Glaukoms ist also nicht so sehr die Art des
Ausfalles, sondern vielmehr seine Gesamtsumme entscheidend. Diese wird auch vom Computer
als vier Indizes berechnet. Zur Erhebung von Daten des Gesichtsfeldes wurde ein Humphrey field
Analyzer (Programm 24-2, full threshold) am selben Tag vor der Angiographie
verwendet[AREND, in Druck]. Die gemessenen Größen sind Durchschnittsabweichung
(MD = Mean Deviation) und bedeutet übersetzt soviel wie über die Testorte gemittelter Schaden,
Inhomogenitätsindex (PSD = Pattern Standard Deviation), Kurzzeitfluktuation (SF = Short Term
Fluctuation) und korrigierter Inhomogenitätsindex (CPSD = Corrected Pattern Standard
Deviation) [ALLERGAN HUMPHREY].
Tabelle (14): C-D Ratio- area (Fläche) M SD
Total ,423 ,194
Normal ,193 ,107
Ok.Hypertension ,236 ,127
POWG ,487 ,180
Glaukoma like disc ,471 ,089
NDG ,554 ,126
Tabelle (15):C-D Ratio-area (Fläche) P-Value
OK.Hypertension,    normal   ,3590
POWG,                     normal <,0001 S
Normal,                     glaucoma like disc <,0001 S
Normal,                     NDG <,0001 S
Ok.Hypertension,       POWG <,0001 S
Ok.Hypertension,       glaucoma like disc <,0001 S
Ok.Hypertension,       NDG <,0001 S
POWG,                       glaucoma like disc   ,6995
POWG,                       NDG   ,0517
Glaucoma like disc,    NDG   ,0424
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Die nächsten Tabellen zeigen die Daten des Gesichtsfeldes bei unterschiedlichen
Glaukomformen und bei gesunden Probanden.
MD (Mean Deviation) gibt die mittlere Erhöhung oder Herabsetzung des Sehhügels des Patienten
im Vergleich zum Normalsehhügel an. Ein signifikanter Wert von MD kann anzeigen, daß der
Patient eine allgemein herabgesetzte Empfindlichkeit besitzt oder daß es nur in einem Teil des
Gesichtsfeldes einen Verlust gibt.
Deskriptive Statistik
Bei der Analyse der Fälle fällt zunächst auf, daß in den Gruppen NDG und POWG die
Mittelwerte kleiner als in der normalen Gruppe sind und die anderen Glaukomgruppen
(ok.Hypertension und glaucoma like disc)  einen größeren Mittelwert als die normalen Probanden
(-1,035 +/- 1,502) haben.
ANOVA Bonferroni/Dunn statistisch für MD der Gruppen, Signifikanzniveau: 5%
In dieser Tabelle sind die Vergleiche nicht signifikant, wenn der entsprechende P-Wert nicht
kleiner als 0,005 ist.
Im Vergleich zu den Normalprobanden ergeben sich für NDG und POWG signifikante
Unterschiede und für Patienten mit ok. Hypertension und glaucoma like disc keine signifikanten
Unterschiede.
Die Glaukomgruppen (POWG mit NDG) und (Ok.Hypertension mit glaucoma like disc)
unterscheiden sich voneinander hinsichtlich des MD nicht signifikant. Die anderen Gruppen
unterscheiden sich statistisch signifikant voneinander.
Tabelle (16): MD M SD
Total -3,856 5,976
Normal -1,035 1,502
Ok.Hyper-tension -0,753 2,073
POWG -5,821 6,160
Glaucoma like disc -0,851 1,135
NDG -7,982 8,018
Tabelle (17): MD P-Value
OK.Hypertension,    normal ,8187
POWG,                      normal ,0001 S
Normal,                     glaucoma like disc ,8947
Normal,                      NDG <,0001 S
Ok.Hypertension,        POWG <,0001 S
Ok.Hypertension,        glaucoma like disc ,9234
Ok.Hypertension,        NDG <,0001 S
POWG,                       glaucoma like disc <,0001 S
POWG,                       NDG ,0143
Glaucoma like disc,    NDG <,0001 S
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PSD (Pattern Standard Deviation) ist ein Wert, der angibt, in welchem Maß die Form eines
gemessenen Gesichtsfeldes des Patienten vom normalen, alterskorrigierten Referenzgesichtsfeld
abweicht. Ein kleiner PSD-Wert bedeutet eine glatte Form des Sehhügels. Ein hoher PSD-Wert
zeigt einen irregulären Sehhügel an und kann durch schwankende Patientenantworten oder durch
eine wirkliche Unregelmäßigkeit des Gesichtsfeldes entstehen.
Deskriptive Statistik
Der Mittelwert von PSD ist bei allen Glaukomgruppen höher als bei den Normalprobanden
(1,695 +/- 0,332 ).
ANOVA Bonferroni/Dunn statistisch für PSD  der Gruppen, Signifikanzniveau: 5%
In dieser Tabelle sind die Vergleiche nicht signifikant, wenn der entsprechende P-Wert nicht
kleiner als 0,005 ist.
Im Vergleich mit den Normalprobanden sind nur zwei Glaukomgruppen (glaucoma like disc und
ok.Hypertension) statistisch nicht signifikant, die anderen zwei Gruppen (POWG und NDG) sind
statistisch signifikant.
Glaukoma like disc unterscheidet sich auch von der Gruppe (ok. Hypertension) hinsichtlich des
PSD nicht signifikant.
Die Gruppe POWG und die Gruppe NDG unterscheiden sich ebenfalls statistisch nicht
signifikant voneinander.
Tabelle (18): PSD M SD
Total 4,086 3,586
Normal 1,695 ,362
Ok.Hyper-tension 2,420 1,841
POWG 5,326 3,695
Glaucoma like disc 1,851 ,586
NDG 6,745 4,310
Tabelle (19) : PSD P-Value
OK.Hypertension,          normal ,3133
POWG,                            normal <,0001 S
Normal,                            glaucoma like disc ,8472
Normal,                            NDG <,0001 S
Ok.Hypertension,              POWG <,0001 S
Ok.Hypertension,              glaucoma like disc ,3419
Ok.Hypertension,              NDG <,0001 S
POWG,                             glaucoma like disc <,0001 S
POWG,                             NDG ,0060
Glaucoma like disc,          NDG <,0001 S
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Der Field Analyser hat während der ganzen Untersuchungszeit SF (Short Term Fluctuation)
gemessen. SF ist ein Zeichen für die Zuverlässigkeit der Patientenantworten während der
Messung und wird dadurch gewonnen, daß an 10 ausgewählten Punkten zweimal gemessen wird.
Deskriptive Statistik
Der Mittelwert von SF ist bei allen Glaukomgruppen höher als bei Normalprobanden (1,363 +/-
0,447 ), außer bei glaucoma like disk (1,239 +/- 0,499).
ANOVA Bonferroni/Dunn statistisch für SF der Gruppen, Signifikanzniveau: 5%
In dieser Tabelle sind die Vergleiche nicht signifikant, wenn der entsprechende P-Wert nicht
kleiner als 0,005 ist.
Im Vergleich mit den Normalprobanden sind nur zwei Glaukomgruppen (glaucoma like disc und
ok.Hypertension) statistisch nicht signifikant. Diese beiden Gruppen unterscheiden sich auch
nicht signifikant voneinander. Die beiden Gruppen NDG und POWG unterscheiden sich nicht
signifikant voneinander. Die anderen Gruppen unterscheiden sich statistisch signifikant
voneinander.
Tabelle (20): SF M SD
Total 1,818 ,900
Normal 1,363 ,447
Ok.Hyper-tension 1,656 ,685
POWG 2,078 ,967
Glaucoma like disc 1,239 ,499
NDG 2,116 1,045
Tabelle (21): SF P-Value
OK.Hypertension,           normal ,1431
POWG,                             normal ,0004 S
Normal,                             glaucoma like disc ,5896
Normal,                             NDG ,0004 S
Ok.Hypertension,               POWG ,0017 S
Ok.Hypertension,               glaucoma like disc ,0170
Ok.Hypertension,                NDG ,0020 S
POWG,                               glaucoma like disc <,0001 S
POWG,                               NDG ,7989
Glaucoma like disc,            NDG <,0001 S
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CPSD (Corrected Pattern Standard Deviation) gibt an, wie stark die absolute Form des Sehhügels
des Patienten von der eines Normalprobanden gleichen Alters abweicht, nachdem die
Schwankungen innerhalb einer Messung korrigiert wurden. Der Sehhügel könnte wegen
unzuverlässiger Patientenantworten oder wegen wirklicher Gesichtsfeldverluste eine irreguläre
Form haben, oder wegen einer Kombination beider Faktoren [ALLERGAN HUMPHREY].
Deskriptive Statistik
Der Mittelwert von CSPD ist bei allen Glaukomgruppen höher als bei Normalprobanden.
ANOVA Bonferroni/Dunn statistisch für CSPD der Gruppen,  Signifikanzniveau: 5%
In dieser Tabelle sind die Vergleiche nicht signifikant, wenn der entsprechende P-Wert nicht
kleiner als 0,005 ist.
Im Vergleich mit den Normalprobanden unterscheiden sich nur die beiden Glaukomgruppen
Glaukoma like disc und ok.Hypertension hinsichtlich CSPD statistisch nicht signifikant
voneinander.
Die beiden Gruppen Glaucoma like disc und ok. Hypertension unterscheiden sich auch nicht
signifikant voneinander. Die anderen Gruppen unterscheiden sich statistisch signifikant
voneinander.
Tabelle (22): CSPD M SD
Total 3,327 3,805
Normal 0,699 ,575
Ok.Hyper-tension 1,482 2,072
POWG 4,578 3,798
Glaucoma like disc 1,139 ,817
NDG 6,487 4,522
Tabelle (23):CSPD P-Value
OK.Hypertension,            normal   ,2996
POWG,                             normal <,0001 S
Normal,                             glaucoma like disc   6110
Normal,                             NDG <,0001 S
Ok.Hypertension,               POWG <,0001 S
Ok.Hypertension,              glaucoma like disc   ,6012
Ok.Hypertension,              NDG <,0001 S
POWG,                              glaucoma like disc <,0001 S
POWG,                              NDG   ,0008 S
Glaucoma like disc,           NDG <,0001 S
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Bei der Entstehung des Glaukomschadens spielen im Vordergrund mehrere Faktoren, wie
erhöhter Augeninnendruck und verminderte Durchblutung, zusammen.
Applanationstonometrie (Augeninnendruckmessung) nach Goldmann [AREND, in Druck].
Deskriptive Statistik
Bei der Analyse der Fälle fällt zunächst auf, daß der Mittelwert der aktuellen Tension
(Augeninnendruck) bei allen Glaukomgruppen höher als bei der Gruppe der normalen Probanden
(14,295 mm Hg) ist.
ANOVA Bonferroni/Dunn statistisch für akt.Tensio der Gruppen, Signifikanzniveau: 5%
In dieser Tabelle sind die Vergleiche nicht signifikant, wenn der entsprechende P-Wert nicht
kleiner als 0,005 ist.
Im Vergleich mit den Normalprobanden sind nur zwei Glaukomgruppen (POWG und
ok.Hypertension) statistisch signifikant, die anderen zwei Gruppen (NDG und Glaukoma like
disc) sind nicht signifikant.
(Glaukoma like disc- mit NDG- Gruppe) und (POWG- mit  ok. Hypertension-Gruppe)
unterscheiden sich hier  nicht signifikant voneinander. Die anderen Gruppen unterscheiden sich
statistisch signifikant voneinander.
Tabelle (24): Akt.Tensio [mmHg] M SD
Total 16,576 3,807
Normal 14,295 2,574
Ok.Hyper-tension 18,186 4,073
POWG 17,654 4,140
Glaucoma like disc 15,619 2,659
NDG 15,706 3,032
Tabelle (25): Akt. Tensio P-Value
OK.Hypertension,            normal <,0001 S
POWG,                              normal <,0001 S
Normal,                             glaucoma like disc ,0509
Normal,                             NDG ,0166
Ok.Hypertension,               POWG ,2803
Ok.Hypertension,               glaucoma like disc <,0001 S
Ok.Hypertension,               NDG <,0001 S
POWG,                               glaucoma like disc ,0018 S
POWG,                               NDG ,0005 S
Glaucoma like disc,            NDG ,9004
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6.2. Teil (II): Leckage
An mehreren Meßstellen werden die Helligkeitsänderungen und -intensitäten des
fluoreszierenden Farbstoffes in den verschiedenen Spätphasen als engere Zeitfenster [(A= 1-3
min), (B = 4-6 min), (C = 7-9 min), (D = 10-12 min) und (E = 9-10 min)] für jedes
Videohalbbild registriert und die Angiogramme werden dabei an diesen bestimmten Meßpunkten
densitometrisch ausgewertet. Man erhält so für jedes Videohalbbild mehrere Meßwerte den
verschiedenen Meßfenstern.
Die Meßfenster können im Standbild auf dem Monitor in Größe und Position beliebig per Hand
mit festgelegter Größe (wie bei  peripapillären Meßstellen) oder ohne festgelegte Größe, sondern
per Hand gezeichnet (wie bei  papillären Meßfenstern) eingestellt werden.
Bei der Auswertung der Angiogramme wurden in dieser Arbeit die Messungen erstens an 4
Meßstellen mit der Größe 150 x 150 bzw. 75 x 75 Pixel bei 20° bzw 40° Bildfeld wie in Abb.
(20) bzw. Abb. (21) und zweitens an 8 Meßstellen mit der Größe 40 x 40  bzw. 20 x 20 Pixel bei
20° bzw. 40° Bildfeld wie in Abb. (22) bzw. Abb. (23) in der Nähe der Papille plaziert. So
wurden die Meßstellen innerhalb der Ausdehnung des peripapillären Kapillarplexusplaziert,
wenn sie innerhalb eines Abstandes von 1 Papillendurchmesser vom Papillenrand liegen
[BAUERMANN, 1971]. Drittens wurde die gesamte Papille in jedem Bild per Hand eingestellt
und ausgewertet. Die Papillenfluoreszenz wurde als gesamte Papillenfluoreszenz ermittelt. Dafür
wurde die Papille markiert und der Helligkeitswert gemessen.
Abb. 20: Angiogramm (20° Bildfeld) mit 4
Meßstellen (150 x 150 Pixel) und gesamte Papille
Abb. 21: Angiogramm (40° Bildfeld) mit 4
Meßstellen (75 x 75 Pixel) und gesamte Papille
Abb. 22: Angiogramm (20° Bildfeld) mit 8
Meßstellen (40 x 40 Pixel) und gesamte Papille.
Abb. 23: Angiogramm (40° Bildfeld) mit 8
Meßstellen (20 x 20 Pixel) und gesamte Papille.
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Das Programm zählt die Pixel, die sich innerhalb der Meßfenster befinden und mit einer
Kalibrierung in Quadratmillimeter umgerechnet werden. Außer der Fläche kann mit diesem
Programm die Helligkeitsintensität der in einem Meßfenster liegenden Videopixel gemessen und
im Bild als Histogramm mit Mittelwert erzeugt werden. Man erhält so für jedes gespeicherte Bild
Meßwerte.
HARRIS beschreibt das folgendermaßen: ” Generally, these digital methods begin by converting
the analog image (from film or video) into a digital display made up of many rows and columns
of squares called pixel. The brightness of each pixel is represented by a number: 0 for black, 255
for white (in 8-bit systems) and, in between, 1 through 254 for various shades of gray. These
digital images are then easily manipulated by the computer to obtain intensity curve profiles
similar to those produced by other densitometric methods”  [HARRIS ET AL, 1998].
In den verschiedenen Phasen (A: 1-3 min, B: 4-6 min, C: 7-9 min, D: 10-12 min und E: 9-10
min) wurde die Leckage der Papille als Ratio der papillären Fluoreszenz zur peripapillären
Fluoreszenz (Papillenleckage: Quotient aus Papillenfluoreszenz zu retinaler Referenzfluoreszenz)
dargestellt. Für jedes Videohalbbild wurde die gesamte Papillenfluoreszenz zuerst durch vier
retinale Referenzen und dann durch acht retinale Referenzen berechnet.
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Tabelle (26): (4 -A) M SD Min Max
Leckage-Ratio,    Total 1,070 ,261 ,535 2,619
LR,                      normal 1,074 ,249 ,741 1,766
LR,                      ok.Hypertension 1,111 ,183 ,793 1,612
LR,                      POWG 1,073 ,315 ,535 2,619
LR,                      glaucoma like disc 1,036 ,218 ,604 1,517
LR,                      NDG 1,017 ,273 ,612 1,593
Tab. (26): Die Leckage-Ratio (LR) im Zeitfenster 1-3 Minuten mit 4 retinalen Meßfenstern
(Phase: 4-A) zeigt für die NDG-Patienten die niedrigsten Werte, für ok. Hypertension die
höchsten Werte, für die anderen Patienten sowie die Normalprobanden mittlere Werte.
ANOVA Fisher’ s PLSD statistisch für Leckage der Gruppen in Phase (4-A),
Signifikanzniveau: 5%
Tabelle (27): P-Value
OK.Hypertension,              normal ,6262
POWG,                                normal ,9956
Normal,                                glaucoma like disc ,6587
Normal,                                NDG ,4896
Ok.Hypertension,                  POWG ,4528
Ok.Hypertension,                  glaucoma like disc ,2638
Ok.Hypertension,                  NDG ,1353
POWG,                                 glaucoma like disc ,5553
POWG,                                 NDG ,3386
Glaucoma like disc,              NDG ,7958
Tab. (27) zeigt im Zeitfenster 1-3 Minuten mit 4 retinalen Meßfenstern (Phase: 4-A) zwischen
allen Gruppen keine signifikante Veränderung.
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Tabelle (28): (8-A) M SD Min Max
Leckage-Ratio,   Total ,929 ,211 ,453 1,587
LR,                      normal ,945 ,215 ,658 1,587
LR,                       ok.Hypertension ,978 ,161 ,648 1,357
LR,                       POWG ,905 ,225 ,453 1,584
LR,                       glaucoma like disc ,906 ,192 ,563 1,311
LR,                       NDG ,918 ,257 ,483 1,449
Tab. (28): Die Leckage-Ratio (LR) im Zeitfenster 1-3 Minuten mit 8 retinalen Meßfenstern
(Phase: 8-A) zeigt für die POWG-Patienten die niedrigsten Werte, für ok.Hypertension die
höchsten Werte, für die anderen Patientengruppen und die Normalprobanden mittlere Werte.
ANOVA Fisher’ s PLSD statistisch für Leckage der Gruppen in Phase (8-A),
Signifikanzniveau: 5%
Tabelle (29) P-Value
OK.Hypertension,                  normal ,5949
POWG,                                    normal ,4991
Normal,                                    glaucoma like disc ,5654
Normal,                                    NDG ,6825
Ok.Hypertension,                      POWG ,0728
Ok.Hypertension,                      glaucoma like disc ,1811
Ok.Hypertension,                      NDG ,2381
POWG,                                      glaucoma like disc ,9976
POWG,                                      NDG ,7903
Glaucoma like disc,                   NDG ,8340
Tab. (29) zeigt im Zeitfenster 1-3 Minuten mit 8 retinalen Meßfenstern (Phase:8-A) zwischen
allen Gruppen keine signifikante Veränderung.
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 Tab. (30): Die Leckage-Ratio (LR) im Zeitfenster 4-6 Minuten mit 4 retinalen Meßfenstern
(Phase: 4-B) zeigt für die glaukoma like disc-Patienten die niedrigsten Werte, für POWG-
Patienten die höchsten Werte, für die anderen Patienten und die Normalprobanden mittlere
Werte.
ANOVA Fisher’ s PLSD statistisch für Leckage der Gruppen in Phase (4-B ),
Signifikanzniveau: 5%
Tabelle (31) P-Value
OK.Hypertension,                    normal ,3713
POWG,                                     normal ,2000
Normal,                                     glaucoma like disc ,5321
Normal,                                     NDG ,8973
Ok.Hypertension,                       POWG ,7139
Ok.Hypertension,                       glaucoma like disc ,0988
Ok.Hypertension,                       NDG ,2602
POWG,                                      glaucoma like disc ,0324 S
POWG,                                      NDG ,1129
Glaucoma like disc,                   NDG ,5845
Tab. (31) zeigt im Zeitfenster 4-6 Minuten mit 4 retinalen Meßfenstern (Phase: 4-B) nur einen
signifikanten Unterschied zwischen POWG und glaucoma like disc. Im Vergleich mit den
Normalprobanden sind keine Glaukomgruppen hinsichtlich der Phase (4-B) statistisch
signifikant.
Tabelle (30): (4 -B) M SD Min Max
Leckage-Ratio      Total 1,166 ,285 ,570 2,571
LR,                        normal 1,129 ,181 ,849 1,412
LR,                        ok.Hypertension 1,217 ,259 ,691 1,717
LR,                        POWG 1,247 ,384 ,637 2,571
LR,                        glaucoma like disc 1,067 ,168 ,793 1,358
LR,                        NDG 1,116 ,268 ,570 1,584
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Tabelle (32): (8-B) M SD Min Max
Leckage-Ratio,       Total 1,177 ,244 ,655 1,886
LR,                          normal 1,166 ,195 ,836 1,468
LR,                          ok.Hypertension 1,203 ,250 ,711 1,681
LR,                          POWG 1,232 ,273 ,695 1,886
LR,                          glaucoma like disc 1,112 ,188 ,850 1,489
LR,                          NDG 1,140 ,271 ,655 1,662
Tab. (32): Die Leckage-Ratio (LR) im Zeitfenster 4-6 Minuten mit 8 retinalen Meßfenstern
(Phase: 8-B) zeigt für die glaucoma like disc-Patienten die niedrigsten Werte, für POWG-
Patienten die höchsten Werte, für die anderen Patientengruppen und Normalprobanden mittlere
Werte.
ANOVA Fisher’ s PLSD statistisch für Leckage der Gruppen in Phase (8-B ),
Signifikanzniveau: 5%
Tabelle (33) P-Value
OK.Hypertension,                  normal ,6592
POWG,                                    normal ,4061
Normal,                                    glaucoma like disc ,5324
Normal,                                    NDG ,7651
Ok.Hypertension,                      POWG ,6871
Ok.Hypertension,                      glaucoma like disc ,2449
Ok.Hypertension,                      NDG ,4156
POWG,                                      glaucoma like disc ,0986
POWG,                                     NDG ,1989
Glaucoma like disc,                  NDG ,7174
 Tab. (33) zeigt im Zeitfenster 4-6 Minuten mit 8 retinalen Meßfenstern (Phase: 8-B) zwischen
allen Gruppen keine signifikante Veränderung.
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Tabelle (34): (4-C) M SD Min Max
Leckage-Ratio,     Total 1,266 ,290 ,729 2,494
LR,                       normal 1,279 ,288 ,921 1,969
LR,                       ok.Hypertension 1,232 ,217 ,825 1,745
LR,                       POWG 1,297 ,345 ,729 2,494
LR,                       glaucoma like disc 1,147 ,241 ,841 1,545
LR,                       NDG 1,335 ,313 ,988 1,781
Tab. (34): Die Leckage-Ratio (LR) im Zeitfenster 7-9 Minuten mit 4 retinalen Meßfenstern
(Phase:4-C) zeigt für die NDG-Patienten die höchsten Werte, für ok. Hypertension die
niedrigsten Werte, für die anderen Patienten und die Normalprobanden mittlere Werte.
ANOVA Fisher’ s PLSD statistisch für Leckage der Gruppen in Phase (4-C ),
Signifikanzniveau: 5%
Tabelle (35) P-Value
OK.Hypertension,               normal ,6127
POWG,                                normal ,8387
Normal,                                glaucoma like disc ,3068
Normal,                                NDG ,6596
Ok.Hypertension,                  POWG ,3638
Ok.Hypertension,                 glaucoma like disc ,4691
Ok.Hypertension,                 NDG ,3758
POWG,                                 glaucoma like disc ,1912
POWG,                                 NDG ,7366
Glaucoma like disc,             NDG ,2014
Tab. (35) zeigt im Zeitfenster 7-9 Minuten mit 4 retinalen Meßfenstern (Phase:4-C) zwischen
allen Gruppen keine signifikante Veränderung.
62
Deskriptive Statistik
Tabelle (36): (8-C) M SD Min Max
Leckage-Ratio,       Total 1,266 ,277 ,781 2,162
LR,                         normal 1,258 ,255 ,977 1,830
LR,                         ok.Hypertension 1,223 ,203 ,892 1,727
LR,                         POWG 1,283 ,324 ,781 2,162
LR,                         glaucoma like disc 1,231 ,329 ,848 1,738
LR,                         NDG 1,392 ,282 1,110 1,940
Tab. (36): Die Leckage-Ratio (LR) im Zeitfenster 7-9 Minuten mit 8 retinalen Meßfenstern
(Phase: 8-C) zeigt für die ok.Hypertension-Gruppe die niedrigsten Werte, für die NDG-Patienten
die höchsten Werte, für die anderen Patientengruppen und die Normalprobanden mittlere Werte.
ANOVA Fisher’ s PLSD statistisch für Leckage der Gruppen in Phase (8-C ),
Signifikanzniveau: 5%
Tabelle (37) P-Value
OK.Hypertension,            normal ,6893
POWG,                              normal ,7711
Normal,                             glaucoma like disc ,8218
Normal,                             NDG ,2742
Ok.Hypertension,                POWG ,3791
Ok.Hypertension,               glaucoma like disc ,9441
Ok.Hypertension,               NDG ,1297
POWG,                              glaucoma like disc ,6303
POWG,                              NDG ,3155
Glaucoma like disc,          NDG ,2487
Tab. (37) zeigt im Zeitfenster 7-9 Minuten mit 8 retinalen Meßfenstern (Phase: 8-C) zwischen
allen Gruppen keine signifikante Veränderung.
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Tabelle (38): (4-D) M SD Min Max
Leckage-Ratio,    Total 1,032 ,238 ,475 1,763
LR,                      normal 1,029 ,203 ,761 1,469
LR,                      ok.Hypertension 1,010 ,171 ,595 1,292
LR,                      POWG 1,090 ,277 ,654 1,763
LR,                      glaucoma like disc 0,938 ,180 ,521 1,238
LR,                      NDG 1,028 ,277 ,475 1,621
Tab. (38): Die Leckage-Ratio (LR) im Zeitfenster 10-12 Minuten mit 4 retinalen Meßfenstern
(Phase: 4-D) zeigt für die glaucoma like disc-Patienten die niedrigsten Werte, für die POWG-
Patienten die höchsten Werte, für die anderen Glaukomgruppen und die Normalprobanden
mittlere Werte.
ANOVA Fisher’ s PLSD statistisch für Leckage der Gruppen in Phase (4-D ),
Signifikanzniveau: 5%
Tabelle (39): (4-D) P-Value
OK.Hypertension,                normal ,7893
POWG,                                 normal ,3474
Normal,                                 glaucoma like disc ,2267
Normal,                                 NDG ,9971
Ok.Hypertension,                  POWG ,1403
Ok.Hypertension,                  glaucoma like disc ,2734
Ok.Hypertension,                  NDG ,7768
POWG,                                 glaucoma like disc ,0126 S
POWG,                                 NDG ,3031
Glaucoma like disc,              NDG ,1991
In Tabelle (39) fällt bei der Analyse der Fälle zunächst auf, daß sich im Zeitfenster 10-12
Minuten mit 4 retinalen Meßfenstern (Phase: 4-D) mit P < 0,05 nur eine Signifikanz bei POWG
und glaucoma like disc ergibt. Im Vergleich mit den Normalprobanden ergeben sich keine
signifikanten Unterschiede.
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Tabelle (40): (8-D) M SD Min Max
Leckage-Ratio,  Total 1,315 ,290 ,672 2,439
LR,                    normal 1,340 ,372 ,748 2,349
LR,                    ok.Hypertension 1,330 ,197 ,892 1,802
LR,                    POWG 1,351 ,274 ,724 1,898
LR,                    glaucoma like disc 1,182 ,234 ,691 1,605
LR,                    NDG 1,324 ,385 ,672 2,439
Tab. (40): Die Leckage-Ratio (LR) im Zeitfenster 10-12 Minuten mit 8 retinalen Meßfenstern
(Phase: 8-D) zeigt für die glaucoma like disc-Patienten die niedrigsten Werte, für die POWG-
Gruppe die höchsten Werte, für die anderen Patientengruppen und die Normalprobanden mittlere
Werte.
ANOVA Fisher’ s PLSD statistisch für Leckage der Gruppen in Phase (8-D ),
Signifikanzniveau: 5%
Tabelle (41): (8-D) P-Value
OK.Hypertension,                 normal ,9106
POWG,                                  normal ,8944
Normal,                                 glaucoma like disc ,0880
Normal,                                 NDG ,8557
Ok.Hypertension,                   POWG ,7596
Ok.Hypertension,                   glaucoma like disc ,0680
Ok.Hypertension,                   NDG ,9307
POWG,                                  glaucoma like disc ,0239 S
POWG,                                  NDG ,7094
Glaucoma like disc,               NDG ,1035
In Tabelle (41) fällt bei der Analyse der Fälle zunächst auf, daß sich im Zeitfenster 10-12
Minuten mit 8 retinalen Meßfenstern (Phase: 8-D) mit P < 0,05 nur eine Signifikanz bei  POWG
und glaucoma like disc ergibt. Im Vergleich mit den Normalprobanden ergeben sich keine
signifikanten Unterschiede.
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Tabelle (42): (4-E) M SD Min Max
Leckage-Ratio ,      Total 1,278 ,281 ,694 2,494
LR,                         normal 1,298 ,322 ,785 1,810
LR,                         ok.Hypertension 1,243 ,186 ,794 1,614
LR,                         POWG 1,345 ,350 ,747 2,494
LR,                        glaucoma like disc 1,157 ,249 ,694 1,651
LR,                        NDG 1,240 ,230 ,947 1,615
Tab. (42): Die Leckage-Ratio (LR) im Zeitfenster 9-10 Minuten mit 4 retinalen Meßfenstern
(Phase: 4-E) zeigt für die glaucoma like disc-Patienten die niedrigsten Werte, für die POWG-
Patienten die höchsten Werte,  für die anderen Glaukompatienten und die Normalprobanden
mittlere Werte.
ANOVA Fisher’ s PLSD statistisch für Leckage der Gruppen in Phase (4-E ),
Signifianzniveau: 5%
In Tabelle (43) fällt bei der Analyse der Fälle zunächst auf, daß sich im Zeitfenster 9-10 Minuten
mit 4 retinalen Meßfenstern (Phase: 4-E) mit P < 0,05 nur eine Signifikanz bei  POWG und
glaucoma like disc ergibt. Im Vergleich mit den Normalprobanden ergeben sich keine
signifikanten Unterschiede.
Tabelle (43) : (4-E) P-Value
OK.Hypertension,               normal ,5944
POWG,                                normal ,5838
Normal,                                glaucoma like disc ,2525
Normal,                                NDG ,6222
Ok.Hypertension,                POWG ,0739
Ok.Hypertension,                glaucoma like disc ,3502
Ok.Hypertension,                NDG ,9715
POWG,                                glaucoma like disc ,0321 S
POWG,                                NDG ,1745
Glaucoma like disc,             NDG ,4421
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Tabelle (44): (8-E) M SD Min Max
Leckage-Ratio,       Total 1,247 ,258 ,691 2,114
LR,                         normal 1,239 ,187 ,813 1,586
LR,                         ok.Hypertension 1,238 ,189 ,892 1,812
LR,                         POWG 1,292 ,327 ,779 2,114
LR,                         glaucoma like disc 1,065 ,202 ,691 1,529
LR,                         NDG 1,296 ,257 ,925 1,919
Tab. (44): Die Leckage-Ratio (LR) im Zeitfenster 9-10 Minuten mit 8 retinalen Meßfenstern
(Phase: 8-E) zeigt für die glaucoma like disc-Patienten die niedrigsten Werte, für die NDG-
Gruppe die höchsten Werte, für die anderen Patientengruppen und die Normalprobanden mittlere
Werte.
ANOVA Fisher’ s PLSD statistisch für Leckage der Gruppen in Phase (8-E ),
Signifikanzniveau: 5%
Tabelle (45): (8-E) P-Value
OK.Hypertension,           normal ,9803
POWG,                            normal ,4108
Normal,                            glaucoma like disc ,0421 S
Normal,                            NDG ,4807
Ok.Hypertension,             POWG ,2654
Ok.Hypertension,             glaucoma like disc ,0214 S
Ok.Hypertension,             NDG ,3986
POWG,                             glaucoma like disc ,0025 S
POWG,                             NDG ,9480
Glaucoma like disc,          NDG ,0101 S
In Tabelle (45) fällt bei der Analyse der Fälle zunächst auf, daß sich in dem Zeitfenster 9-10 min
mit 8 kleineren retinalen Meßfenstern (Phase: 8-E) mit P < 0,05 Signifikanzen zwischen
glaucoma like disc und allen anderen Gruppen ergeben.
Tendenziell nehmen die Unterschiede mit zunehmender Zeit zu. Die Messvorschrift mit 8
retinalen Referenzen scheint nicht so anfällig für Hypo- oder Hyperpigmentierungen, die die
Messung beeinflussen. Nach 9-10 Minuten finden sich signifikante Unterschiede.
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Abb. 24: Ratio der papillären Leckage für Fluorescein für die verschiedenen Gruppen nach
Diagnosegruppen mit 8 kleineren retinalen Meßfenstern nach dem Zeitfenster 9-10 als (Phase: 8-
E).
Die glaucoma like disc-Gruppe zeigt in diesem Zeitfenster 9-10 min (Phase: 8-E) die niedrigsten
Werte.
Berücksichtigt man den P-Wert in Phase (8-E), so zeigt sich für die Gruppe mit glaucoma like
disc (VI)  eine signifikante Reduzierung im Vergleich mit allen anderen Gruppen.
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Abb. 25: Ratio der papillären Leckage aller untersuchten Probanden und Patienten mit 4 großen
retinalen Meßfenstern nach den Zeitfenstern als Phase
A: 1-3 min, B: 4-6 min, C: 7-9 min und D: 10-12 min
Die Mittelwerte nehmen von Phase A bis C zu, in Phase D ab. Phase D (10-12 Minuten) zeigte
die niedrigsten Mittelwerte im Vergleich mit den anderen Phasen [A, B, und C].
Abb. 26:  Ratio der papillären Leckage mit 4 großen retinalen Meßfenstern nach den Zeitfenstern
als Phasen A, B, C und D für die verschiedenen Gruppen nach Diagnosegruppen.
* Phase A (1-3 min) ist nicht signifikant verändert.
*Phase B (4-6 min) zeigt mit P = 0,03 <0.05 eine Signifikanz bei POWG und glaucoma like disc.
*Phase C (7-9 min) ist nicht signifikant verändert.
*Phase D(10-12 min) zeigt mit P=0,01<0,05 eine Signifikanz bei POWG und glaucoma like disc.
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Abb. 27: Ratio der papillären Leckage aller untersuchten Probanden und Patienten mit 8
kleineren retinalen Meßfenstern nach den Zeitfenstern als Phase
A: 1-3 min, B: 4-6 min, C: 7-9 min und D: 10-12 min.
Phase A (1-3 Minuten) zeigte die niedrigsten Mittelwerte und dann nehmen die Mittelwerte
langsam bis Phase D (10-12 min) zu .
Abb. 28: Ratio der papillären Leckage mit 8 kleineren retinalen Meßfenstern nach den
Zeitfenstern als Phasen A, B, C und D für die verschiedenen Gruppen nach Diagnosegruppen.
*Phase A (1-3 min) ist nicht signifikant verändert.
*Phase B (4-6 min) ist nicht signifikant verändert.
*Phase C (7-9 min) ist nicht signifikant verändert.
*Phase D(10-12 min)zeigt mit P=0,02<0,05  eine Signifikanz bei POWG und glaucoma like disc.
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Abb. 29: Ratio der papillären Leckage aller untersuchten Probanden und Patienten mit 4 großen
retinalen Meßfenstern und mit einer gesamten Papille nach den Zeitfenstern als Phase
A: 1-3 min, B: 4-6 min, C: 7-9 min und E: 9-10 min.
Phase A zeigt die niedrigsten Mittelwerte, dann nehmen die Mittelwerte bis Phase E (9-10 Min)
langsam zu.
Abb. 30: Ratio der papillären Leckage mit 4 großen retinalen Meßfenstern nach den Zeitfenstern
als Phasen A, B, C und E für die verschiedenen Gruppen nach Diagnosegruppen.
*Phase A (1-3 min) ist nicht signifikant verändert.
*Phase B (4-6 min) zeigt mit P = 0,03<0,05 eine Signifikanz bei POWG und glaucoma like disc.
*Phase C (7-9 min) ist nicht signifikant verändert.
*Phase E (9-10 min) zeigt mit P = 0,03<0,05 eine Signifikanz bei POWG und glaucoma like disc.
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Abb. 31: Ratio der papillären Leckage aller untersuchten Probanden und Patienten mit 8
kleineren retinalen Meßfenstern nach den Zeitfenstern als Phase A: 1-3 min, B: 4-6 min, C: 7-9
min und E: 9-10 min.
Phase A (1-3 min) zeigte die niedrigsten Mittelwerte, dann nehmen die Mittelwerte bis Phase C
(7-9 min) langsam zu. Phase E (9-10 min) zeigt niedrigere Mittelwerte als Phase C (7-9 min).
Abb. 32: Ratio der papillären Leckage mit 8 kleineren retinalen Meßfenstern nach den
Zeitfenstern als Phasen A, B, C und E für die verschiedenen Gruppen nach Diagnosegruppen.
*Phase A (1-3 min) zeigt zwischen allen Gruppen keine signifikante Veränderung.
*Phase B (4-6 min) zeigt zwischen allen Gruppen keine signifikante Veränderung.
*Phase C (7-9 min) zeigt zwischen allen Gruppen keine signifikante Veränderung.
*Phase E (9-10 min) zeigt mit P<0,05 Signifikanzen bei glaucoma like disc und allen anderen
Gruppen (POWG, P = 0,002, NDG, P = 0,01, normal, P = 0,04,und ok. Hypertension, P = 0,02).
0 , 6
0 , 8
1 , 0
1 , 2
1 , 4
1 , 6
1 , 8
( A :  1 - 3
m i n )
( B :  4 - 6
m i n )
( C :  7 - 9
m i n )
( E :  9 - 1 0
m i n )
N D G
g l a u c o m a  l i k e  d i s c
n o r m a l
P O W G
o k .  H y p e r t e n s i o n
A b b .  3 2 :  L e c k a g e - R a t i o  ü b e r  d i e  Z e i t  n a c h  D i a g n o s e  m i t  8  M e ß f e n s t e r n .
, 7
, 8
, 9
1 , 0
1 , 1
1 , 2
1 , 3
1 , 4
1 , 5
1 , 6
( A :  1 - 3
m i n )
( B :  4 - 6
m i n )
( C :  7 - 9
m i n )
( E :  9 - 1 0
m i n )
A b b .  3 1 :  L e c k a g e - R a t i o  a l l e r  u n t e r s u c h t e n  P r o b a n d e n  u n d
P a t i e n t e n  ü b e r  d i e  Z e i t  m i t  8  M e ß f e n s t e r n .
72
7. Diskussion
Die große Bedeutung der Ophthalmoskopie für die Augenheilkunde sowie für die gesamte
Medizin ist seit der genialen Erfindung des Augenspiegels durch V. HELMHOLTZ in der ganzen
Welt bekannt. Als Zusatzmethode scheinen neuerlich insbesondere Intravitalfärbungen des
Augenhintergrundes in steigendem Maße an Bedeutung zu gewinnen [JÜTTE, 1968].
Auf vielfältige Weise hat man im Laufe vieler Jahre versucht, die Untersuchungsmethodik weiter
zu entwickeln und zu bereichern. Aus der einfachen Betrachtung, der Photographie und der
Hochfrequenzphotographie mit Kontrastmitteldarstellung der Augenhintergrundgefäße entwickelte
sich die videodokumentierte Angiographie des Augenhintergrundes, die wegen ihrer
kontinuierlichen Videobandspeicherung einen besonders hohen auswertbaren Informationsgehalt
besitzt, der sofort verfügbar ist und somit bessere Aussagen besonders über die Messung von
Durchblutungsparametern erlaubt. Die Bedienung der Videorecorder gestattet einen in der
Geschwindigkeit stufenlos regulierbaren Bildsuchlauf in beiden Richtungen mit
Standbildschaltung [RICHARD, 1984]. Ohne Zweifel hat die Videofluoreszenzangiographie
ermöglicht, die retinale und choroidale Mikrozirkulation in vivo beim Menschen zu untersuchen
und quantitativ auszuwerten; darum wird dieses Verfahren zur Diagnostik und Indikationsstellung
der Therapie bei vielen vaskulären Erkrankungen eingesetzt [RICHARD, 1985].
Die bessere Erfassung des dynamischen Ablaufes durch höhere zeitliche Auflösung wird
allerdings erkauft durch eine geringere Qualität der Einzelbilder. Die Wiedergabequalität ist
dennoch so gut, daß auch Veränderungen im Kapillarbereich dargestellt werden können
[RICHARD, 1984].
Im Vergleich zur herkömmlichen Aufnahmetechnik hat die neue SLO-Technik mehrere Vorteile.
Dieses System vereinigt die Vorteile der Photo-Fluoreszenzangiographie mit denen der Video-
Fluoreszenzangiographie [WOLF, 1993]. Das Scanning-Laser-Ophthalmoskop liefert eine
wesentlich verbesserte Bildqualität und belastet den Patienten wenig. Diese Methode hat sich in
den letzten Jahren in der Uniklinik der RWTH Aachen als klinisches Untersuchungsverfahren
bewährt und viel zum Verständnis retinaler Erscheinungsbilder beigetragen. Bei einer Bildgröße
von 20° bzw. 40° und einer Argon-Laser-Beleuchtung (488 nm; Intensität: 300 µW/cm²) wurden
Fluoreszenzangiographien mit dem SLO durchgeführt [AREND,1993]. Ferner wird es mit dem
Scanning-Laser-Ophthalmoskop möglich sein, die Kapillaren auf der Retina darzustellen und die
Zirkulationsverhältnisse in ihnen zu bestimmen [WOLF, 1985]. Damit kann man den
Bewegungsablauf des Fluoresceins und sein Verhalten innerhalb und außerhalb des Strombettes
verfolgen, um die retinale Mikrozirkulation besonders im Bereich der Papille, z.B. bei
Glaukompatienten, zu untersuchen und mit Hilfe des digitalen Bildverarbeitungssystems
quantitativ auszuwerten.
Die Kapillaren der Sehnervenscheibe und des Sehnerven scheinen für Fluorescein nicht
durchlässig zu sein (Blut-Sehnerven-Schranke). Es kommt jedoch zu einer geringen Diffusion
des Farbstoffes von den laminären peripapillären Aderhautgefäßen durch das Grenzgewebe in die
peripheren Sehnervenbündel (MCMAHON, 1975). Die Fluoreszenz der Sehnervenscheibe
während der Spätphase der Angiographie ist hauptsächlich durch eine Färbung der Sklerallamelle
und der glialen Septen im Sehnerv bedingt. Wenn die beschriebenen Schranken undicht werden,
kommt es zu einer pathologischen Permeabilität und Farbstoffansammlung in der Netzhaut sowie
in der Sehnervenscheibe. Dies führt während der Angiographie zur Bildung von abnormalen
Fluoreszenzbildern [ARCHER].
73
In dieser Arbeit sollte der Einfluß des Glaukoms auf die Leckage von Fluorescein im papillären
Netzwerk untersucht werden. Ausgewertet wurden Augen von Menschen, die in 5
Diagnosegruppen (111 Patienten mit okularer Hypertension, 111 POWG-Patienten, 68 NDG-
patienten, 68 Glaucoma like disc-Patienten und 79 normale Probanden) eingeteilt wurden.
Unter Leckage versteht man ein Eindringen des Farbstoffes aus den Gefäßen in das umgebende
Gewebe des Augenhintergrundes, wobei eine der drei absoluten Schranken (Retina-,
Sehnervenpapillengefäße oder Netzhautpigmentepithel) durchbrochen wird und damit vermehrte
Fluoreszenz herrscht [ARCHER]. Für die Papille gilt zusammengefaßt: Im frühen Angiogramm
füllen sich die Gefäße der Papille und im späteren Angiogramm färbt sich das Papillengewebe
mit einem Maximum bei 7-10 Minuten nach Injektion des Farbstoffes [HUBER].
Visusverluste bei verschiedenen Glaukomarten sind eine Folge der Schädigung des anterioren
Teils des Sehnerven. Nicht nur der Sehnerv, sondern auch dieser Teil des Sehnerven ist bei einer
Vielfalt ischämischer Störungen beteiligt, deren bekannteste die ischämische Neuropathie des
vorderen Sehnervenabschnitts ist. Die Blut-Retina-Schranke wird durch die Zonulae occludentes
(tight junctions) zwischen den Endothelzellen der intraretinalen Kapillaren gebildet. Diese
Barrieren funktionieren ähnlich wie die Blut-Hirn-Schranke und die Blut-Kammerwasser-
Schranke, können aber bei massiven Durchblutungsstörungen, bei Hochdruck und bei
intraokularen Entzündungen schnell durchbrochen werden. Eine Blut-Hirn-Schranke wurde
bisher nur für die Gefäße der Retina und des Sehnerven nachgewiesen, nicht für die Choroidea.
ASHTON (1965) berichtet, daß es wohl einer direkten Schädigung der Kapillaren bedürfe, um
die Blut-Retina-Schranke zu durchbrechen. Diese Schranke sei besonders dicht und nach den
bisherigen Kenntnissen gelangen nicht einmal niedermolekulare Stoffe wie das Fluorescein
hindurch. In den Fluoreszenzangiogrammen normaler Augen erkennt man keine Fluorescein-
Extravasate [BAUERMANN, 1971]. Da ein Defekt der Blut-Retina-Schranke für den Kopf des
Sehnerven im Bereich der prälaminaren Region angenommen wird und am Rand des
Sehnervenkopfes auch bei Gesunden im Bereich des Elschnig-Ringes (temporaler Rand des
Sehnerven) oder der Intermediärregion Kunt (vornehmlich zentral) eine erhöhte Permeabilität
vorliegt, wird die fokale Hyperfluoreszenz der Papille mit fortschreitender Zeit zunehmen. Im
Spätbild neigen diese Orte fokaler Leckage zur diffusen Hyperfluoreszenz im Bereich des
Sehnerven.
Die Meßfenster der Fluoreszenz der peripapillären Retina können vergrößert und verkleinert
werden, um die Fluoreszenz der Retina außerhalb der sichtbaren Gefäße verläßlicher zu messen.
Wir haben diese Meßwerte für die Retina gewonnen und ausgewertet. Für die Retina haben wir
im Bildfeld 20° bzw. 40° mit Meßfenster (150 Pixel bzw. 75 Pixel) zuerst viermal (temporal
superior, tem. inferior, nasal sup. und nasal inf.) und dann mit Meßfenster (40 Pixel bzw. 20
Pixel) achtmal (2x tem. sup.,  2x tem. inf., 2x nas. sup. und 2x nas. inf.) innerhalb eines
Papillendurchmessers vom neuroretinalen Randsaum und unter Vermeidung von makroskopisch
sichtbaren Gefäßen gemessen.
Das Meßfenster der gesamten Papilla haben wir per Hand gezeichnet und dann ausgewertet.
Manchmal bereitet diese Abgrenzung selbst einem erfahrenen Untersucher Schwierigkeiten
[STÜRMER, 1989], und es gelingt sogar Experten nicht, einstimmig und reproduzierbar die
Grenzen des Sehnerven und seiner Exkavation zu definieren [HENDRICKSON, 1992].
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Die Helligkeit der papillären bzw. retinalen Meßfenster drückte die papilläre Fluoreszenz bzw.
die peripapillären Fluoreszenz der digitalisierten SLO-Bilder aus.  So wird die Papillenleckage
als Quotient aus dieser Papillenfluoreszenz und dem Mittelwert von vier bzw. acht retinalen
Referenzfluoreszenzen berechnet. Da die Hyperfluoreszen der Papille mit fortschreitender Zeit
zunimmt, wurde die Standardisierung der Leckage als Ratio im Spätbild auf ein engeres
Zeitfenster beschränkt. So wurde die interindividuelle Vergleichbarkeit verbessert. Um
Veränderungen definieren zu können, muß zunächst bekannt sein, wie die Normalwerte anhand
eines gesunden Kontrollkollektivs beschrieben werden können. Ein erhöhter Zahlenwert der
Leckage-Ratio galt als Annahme bei papillärer Fluorescein-Leckage.
Die quantitative Auswertung der SLO-Bilder bestätigt Veränderungen der Papilla oder einen
Austritt von Na-Fluorescein bei Glaukompatienten besonders in Phase E (9-10 min).
Farbstoffdiffusion aus den Kapillaren des Nervus opticus als erstes Zeichen einer
Sehnervenerkrankung ermöglicht die Abgrenzung gegenüber den zahlreichen Formen der
Papillenexkavation als physiologischer Anomalie. Wenn im Bereich der Kapillaren des Nervus
opticus Permeabilitätsstörungen der Gefäßwand bestehen, ist die pathologische Farbstoffdiffusion
dabei als Vorstufe von Blutungen anzusehen. Da Fluorescein-Seen 10 Minuten und länger auf der
Netzhaut sichtbar bleiben, besteht genügend Zeit, den ganzen Fundus nach Defekten abzusuchen.
Kleine, opthalmoskopisch kaum sichtbare Prozesse, die pathologisch-anatomisch kaum mehr
zeigen als eine mäßige Infiltration der Aderhaut, pflegen dementsprechend nur gering zu
fluoreszieren [JÜTTE, 1968].
Mit speziellen Computerprogrammen erfolgten die Auswertung und der Vergleich der
verschiedenen Gruppen in kurzer Zeit.
• In Zeit 1-3 min (Phase A) zeigten die Tabellen (27) bzw. (29) mit 4 bzw. 8  retinalen
Meßfenstern keine statistisch signifikanten Unterschiede.
• In Zeit 4-6 min (Phase B) zeigte Tabelle (31) mit 4 retinalen Meßfenstern zwischen POWG-
und glaukoma like disc-Gruppen statistisch signifikante Unterschiede, P = 0,03,  aber Tabelle
(33)  mit 8 retinalen Meßfenstern zeigte keine signifikanten Unterschiede.
• In Zeit 7-9 min (Phase C) zeigten die Tabellen (35) bzw. (37) mit 4 bzw. 8 retinalen
Meßfenstern keine statistisch signifikanten Unterschiede.
• In Zeit 10-12 min (Phase D) zeigten die Tabellen (39) bzw. (41) mit 4 bzw. 8 retinalen
Meßfenstern  einen statistisch signifikanten Unterschied, allerdings nur zwischen der POWG-
und der glaukoma like disc-Gruppe, P = 0,02.
• In Zeit 9-10 min (Phase E) zeigte Tabelle (43) mit 4 retinalen Meßfenstern nur einen
signifikanten Unterschied zwischen POWG-Gruppe und glaukoma like disc, P = 0,03,
während Tabelle (45) mit 8 retinalen Meßfenstern statistisch signifikante Unterschiede
zwischen glaukoma like disc und jeder anderen Gruppe (normal, P = 0,04), (POWG, P =
0,002), (NDG, P = 0,01) und (ok. Hypertension, P = 0,02) zeigte. Damit scheint dieser
Meßmodus mit 8 kleinen Meßfenstern der diagnostisch trennschärfste zu sein.
Tendenziell nehmen die Unterschiede mit zunehmender Zeit zu. Nach 9-10 Minuten (Phase E)
finden sich signifikante Unterschiede besonders bei Benutzung von 8 Meßfenstern statt 4
Meßfenstern.
AREND gibt folgende Beschreibung:
” The late fluorescence at 9-10 minutes after dye injection was chosen to detect sufficient
fluorescein leakage with minimizing the effect of vessel fluorescence.”  [AREND, in Druck].
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8. Zusammenfassung
Die Untersuchung der Papille und ihrer Veränderungen ist wahrscheinlich der wichtigste
Verlaufsparameter bei Glaukom und Glaukomverdacht (ROBERT,1985) [STÜRMER, J.,1989].
Durch zahlreiche bildgebende Verfahren bemüht man sich seit den Anfängen der
Ophthalmologie, den Augenhintergrund bei Glaukompatienten zu betrachten, um hieraus
Rückschlüsse auf den Zustand von Retina und Papille zu ziehen.
Während die schon erwähnten Autoren (ASHWORTH, B., ROSEN, E., 1975 und
TSUKAHARA, S., 1978) die normale Fluoreszenzangiographie verwendet haben, wurden die
Fluoreszenzangiogramme für die vorliegende Arbeit mit einem Scanning-Laser-Ophthalmoskop
und mit adaptiertem digitalem Bildspeichersystem aufgezeichnet. Mit Hilfe des digitalen
Bildverarbeitungssystems kann man die Spätphase des Angiogramms quantitativ auswerten und
nach pathologischen Gefäßveränderungen, wie Leckagen oder Blutungen, suchen. Dies kann über
spezielle Computerprogramme in kurzer Zeit erfolgen. In dieser Studie wurde die Leckage
quantitativ im Spätbild des Sehnerven nach Fluoresceininjektion gemessen.
Auf Grund unserer Untersuchungen am normalen und am pathologisch veränderten
Augenhintergrund läßt sich die Schlußfolgerung ziehen,
 - daß glaukomatöse Papillenveränderungen, wie Leckage von Na-Fluorescein, wesentlich besser
nachgewiesen werden können als bei einer einfachen ophthalmoskopischen Untersuchung oder
bei Serienaufnahmen mit einem Bildintervall von einigen Sekunden,
 - daß die Standardisierung der Leckage als Ratio im Spätbild zur Verbesserung der
interindividuellen Vergleichbarkeit auf ein engeres Zeitintervall  beschränkt werden kann und
- daß die verschiedenen Abläufe der Farbstoffpassage unser Verstädnis der in-vivo-Pathologie
und- Physiologie der Papille in wesentlichen Punkten bereichern und neue Informationsquellen
erschließen.
Da Fluorescein bei vorhandener Blut-Retina-Schranke die Gefäße nicht verlassen kann, findet
sich bei gesunden Probanden keine oder nur sehr geringe Fluorescein-Leckage im Bereich des
Sehnervenkopfes und der Exkavation.
Die digitale Bildauswertung von Fluoresceinangiographien bestätigt die Leckage im Bereich der
Papille bei Glaukompatienten. Die erhöhte Leckage des Sehnervenkopfes für Fluorescein bei
Glaukom kann als Zeichen eines frühen Gefäßschadens im Sinne einer endothelialen Dysfunktion
mit erhöhter Permeabilität gewertet werden.
Die Unterschiede, die besonders in Zeit 9-10 min (Phase E) für glaucoma like disc besser
ausgeprägt sind, sind mit acht Meßfenstern (40 x 40 Pixel bzw. 20 x 20 Pixel) bei Bildern mit 20°
bzw. 40° Bildfeld an der Retina deutlicher zu zeigen als mit vier Meßfenstern (150 x150 Pixel
bzw. 75 x 75 Pixel).
Aufgrund der vorliegenden Untersuchung eignt sich dieser Meßzeitraum am besten, um
physiologische Veränderungen von Glaukomatös bedingten zu differenzieren. Weitere
Untersuchungen müssen zeigen, ob bestehende Therapiekonzepte dieses Leckage-Phänomen
positiv zum Nutzen des Patienten beeinflussen können.
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